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ROYAUME DE BELGIQUE 7 ^ ^ q g J 



N" 718.05.7 




Classification ihternationate : 



Brevet mis en lecture le s 
MINI$TlKE PES AFFAIRES IC<$NUMIUUU " 



BREVET D'INVENTION 



U Minittr* det AffAlrtt Eeonomtquat, 

Vu la M dtt 24 nuA I8S4 sur ks brevels d'lmention: 
VuUiConrndondVtdonpomlaPwteetlandehFropriiU 

Vu U prociS'VerM drtssi le 12 juillet i96B * 15 4? 

Atf Service cLe la Propriety industirleXld) 

-» • ■ 

ARRETE: 

Artlcif h - // est diUvri d la St^ dite ; MtJUFAOTUBE DB PHODOITS 
• ?HAi<I^AC£UTmUi:S A» CHiaSTIAJSNS SOOIiSTB AMOfiYME, 
60, xoie de X'Etuve, Bruxelles, 
repr. par las Bureaux Vaader Haeghen k Bruxellesi 



m brevet <tlnyentl0n pow / Nouveaux d6riv6s dtt IH- ou 2H-iad6no 
^l,2,5-4d7indazoie, ieur x>rOpapation et leur utilisation 
dans le domaine pharmaceutlque, 
qu'eile declare avoir fait I'objot d'une demand© 
brevet d^pos^e en Grande-jiretagno le 20 jullle-b ^96? 
j3^o 33 454/e)7 Iprov. spec.) 



Af «cl« Z, — Ce brevet M est dillvri softs excmen pr^ah^le, d ses Hsqim 01 
Mis sans ganmtle solt de la riaUii, dk Ut imtveami m dtt mirlte de rinvembm. solt 
i!c r exactitude de la descHpthm, ct satts prijudlt^ du dndt des tler% 

Au or^seru arriti demeitrem folnt un des doubles de la spMficatl^ de nnveiukm 
(m^moiredescriptH ei ivetUi^Uetnefit deserts) xlu^s par mtiressi et diposis d tap^ 
de sa deimtde de brevet. 

Braxelles, le 15 aeptombroW 

PAR D£UCATtON SFfdALC 1 
U OlMCltaff CimMt 



• •» » • • • • 

• • ft » 0 • « 

• • « • • f ■ 



21^54 Db \ 
DoaB* 286> 

**" DESCRIPTION 



jolnte 4 «• doBan4« 

BREVET BELGE 



Mpo»4«par la eod^tf dlte t 



MANUPACTORE DB PRODUITS PHARMACEUTIQUB8 A. CHRISTIAENS 
SOCIBTB ANONYME 



ayantponr objat { «N6uveaux d«riv6s du IH- ou 2H-indtoo^,2,3-cd7- 

IndBzoU, leiir pr^peratlpn et> leur utilisation 

' y . dans le domaine pharmaceutlqu0»»«- 



Qualification propos*© : brevet d»invention.- 

Priority d»une deiaand© de brevet d^poaee en Grand^ss-'BrGtagne 
• ;/ le 20 juillet 1967 sous le 33 454/67 (prav spec) 



I.a prdoento InvwtlPn eat reXitlva k da noweaux t»<rlt*B 
d« 1H. ou 2H- ind<i«ori.2.3-«*-7' indawla. * laur preparation at ft 

lour tttilloatlon dons la deoaina pharaac antique. • 

too wincipaux composfia conforaea k la pr^aenta Invantlon 
5 peuvont &tre TiprfisontSa par lea fomulaa gtefiralaa aulyantaat 
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at 
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(11) 



20dana Iwqaollea R reprfisanta da Ithydrogftne, du chlora. un gronpa 
nltro,amlno ou acityl anlno an poaition 7 ou 9, Ro repr^aanta da 
l«hy*ro66nQ, un eroupe alkyle infdrleur, alWnyle Inffirlanr. alky- 
nylo inf6rieur.hcbr?ia)alkyla inffirlour, hydroxjalkjle inffirlaur, 
alkoxyalkylo infdrleur, acyla, hatog^nacsrle a« w^m^I* <»« 

dical da formula -B - dans laqnella B d^algna una 

h ' ' ' - 

chalne droitc on ramifi^e du type (CHa)^ oi^ n - 2, 3 ou 4, 1^ at 

R, qui peuvcnt Stre identiquea ou dlfMrenta dfialgnent da l»hydro. 

306lne ou un groupa alkyla inf^rlaur, un daa ayabolea Rg at pou- 

• vant aussl reprfioenter un groupa hydroxy alkyla inf firieur quand 
1 'autre reprdaento da l»hydrog6ne ou un groupa alkyla infdrlaur 
at Rjet R, peuvant auaal fomar avec I'atoma d»aaota aMual ila • 
8ont.attach43 un noyau hfitfirocycllque aaotA tal qtt»un radical :t 

25inorpholino, pyrrolidlno, pipfiridino, haxa«6thyUnalniino , plpfira- 
•aino ou pipdrazino aubstitu^; R^ pent auaai reprfiaenter un radi- 
cal de f oraule -D-CO-O-R. dana lequel D* raprfiaenta una chalne 
droito ou raalfi^a du type (CHg)^ oii n - 1, 2, 3 ou 4 at R^raprd- 
senta de Ithydrogfene ou un groupa alkyla inMria^r, un radical 

30de fomule -B-O-GO-Rj dana .laqualla D a la aignlfication donn«a 



• • • • » 

ft 

ft .*«•••■ ft* 

ft ••• • 



3J 



plus haut et rdpriaento uh groupe aXIqrla Inf^rieurj repr£«* 
aenta un groupa alvrXa inf^rlauri alkinyle Inf^rlauri halogdnoal-i 
kfoyla infdrlauriUlog&ioalkyla inf^rlauTi hydroxyalkyla inf6riaurp 

alkoxyalkyla Inf^rleuTi un radical da formula: -B - dana 



*3 

laqualla B rapr^senta una chalne drolta ou ramlfl^a du type (CH^)^ 
o<!i n >• 2| 3 ou 4| R2 at R^ qui peuvant 6tra identiquod ou dlffi- 
renta raprdaantant da l*hydrogtoa ou un groupe alkyla Infdrlouri 

10 un daa aynbolea R2 at R^ pouvant auaal ddaignor un groupa hy^oxy- 
alkyla Inf^riaur quand l^autra rapr^aente da l*hydrog6no ou.un 
groupe alkyla Infdriaur et R2 at R^ pauvent auasi former avec l*ato« 
me d*ASote auquel Us aont attached un noyau hdtSrocycllque asotd • 
tel qu'un radlcisd morphollnO| pyrrolidine 1 'pip4rldlnO| hexarndthylft* 

15 ne Imlno^ plp^rasino ou pip^raalno aubstltud, R| peut auasl repr«-» 
senter un radical de formula r -0»C04)-Rj^ dans laquolla 0 ropr^oon- 
te un^haine droite ou ramlfi^e du type (CH2)^ odt n— 1, 2^ 3 ou 4 
et Rf^ reprdsante I'hydrog&ne ou un groupe alkyle inf^rlauTi un ra- 
dical de formula -OxO-CO-R^ dana laqualla D a la aignlflcation in^ 

20 diquda plus haut et R^ reprdsente un groupe alkyle infdrleur» 

Le terae "inf^rleur** tel quUl est utilise dans le pre- 
sent m^molre d^aigne un groupa ou radical organique contenant 1 k 
4 atomea de earbone. 

La prdsente invention concema dgalement lea aola d^addi- 

25 tioHi avec dea acides» des compoads des formules I et II dana loa« 
quelles R, R^ ou R^ ddsignent un groupe asotd* 

On prdpare les compoada.dea formulos I et II cossme ouitt 
on fait rdagir un compoad de fonula auivantet 

30 • 




f-OH (III) 



dana laquelle R reprdsente da l^hydrogtae^ du cblore ou un groupo 
nltro en poaition 7 ou 9 et R^ reprdaenta de Ifhydrog&ne quand R a' 
I'une ou lUutre dea aigntficationa indiqudee ci-deaaus,. tandia qua 



Kg peut ausBl reprisenter un groupe aXkyh Inf drleur, acyio, halo- 
acjld quand R repr^sante da l^hjrdrogftna at paut ausal raprd- 
aanter xm groupe hstkgSnoacyl a quand R rap^^aanta du eblorai av«)e du 
pantaehlorura da phoaphora pour obtanir ua eompoad da formula 8ttl«* 
5 vanta: 




20 dans laqualla R rapr^aanta da l^hydrogftna, du chlora ou un groupa 
nltro an position 7 ou 9 at R^ a laa aignlficationa Indlqutfaa plus 
haut at I au caa oik rapr^aanta un groupa acyla bu halog^noacylai 
hydrolysa la compoai da f onnula IV pour obtanir un compoad da f or- 
Bule suivantat 

t 



0 




dans laquelle R repr^senta da I'hydrogtaai du chlora ou un groupa 
nitro an poaitlon 7 ou 9 at^ ai cala aat n^eaaaairai ou bian on 
off actua la tranaformatlon du compoai da formula T oa un sal da 



tal alcalln da ea composdi on fait r^agir ca sal da m^tal alealln 

Atae un compost da formula Z^R^ dana laqualla Z raprdsenta da l*ha- 

logdna at fi^ a laa aignlficatlona Indiqudaa plua haut da faqon k 

obtanlr un cornpoa^ da foraula I auadita dans laqualla R reprdsanta 

5 da l^hydrogftna, du chlora ou un groupe nltro an poaitlon 7 ou 9 at 

R^ eat autra qua l*hydrog*na, ivantuallamant ayac un isomftra cor- 

raapondant da foraula II d-^asaua at, al cala aat ndcaaaalrai on 

a^pare Vm da I'autra laa laom&raa da fomulaa I at II , ou blan . 

on fait rdagir la eompoad da foraula V avae du phoagdno at da l^am* 

10 ivnlac an miliau anhydra comma dana da 1 ♦^ther anhydra pour obtanlr 

un compoa^ da foraula I dana laqualla R^ d^aigna un groupa carbaoy- 

' la, at dana l^una ou l^autra das altamatlvaa Indiqudaa plua haut, 

on tranaforaa par reduction al cala eat n^caaaalra, un coopoai da 

foraula . I ou da foraula II oft R^ ou R, a las 'aignlficatlona Indl-'' / 

15 qu^ea cl-daaaua at R diaigna un groupa nitro an position 7 ou 

* 9 da fa^on k obtanlr un compoad da foraula I ou da foraula II oOi: 

Rq ou R^ a laa algnfJTlcationa indlqudaa plua haut ^t R rapr^sonta ; 

un groupa amino an- position 7 ou 9 at, al on la d^alra, ou blan, 

on affaetua I'ac^tylatlon da ca damlar compoa^ pour obtanlr la com* 

20 poa6 correspondant da formula I ou da foraula II oix R raprd^anta 

un groupa ae^tylamlno an position 7 ou 9 ou blan on la tranaforaa 

an un aai d^addltlon arac un aclda* Paral las nouveaux composes 

da foraulaa I at II at laurs aala d^addltlon avac daa addas, on 

pr^fdra las auivantat. 

1H-ind6no/*1 ,2,3-^cdJ^lndazola; 

25 1-ben2oyl-1H«ind^no2f"1|2,3-cdjrindaaola} 

l-chloroacityl-tH-lnd^noifl ,2 ,3-cdjrindaaola; 

1-ac^tyl-1H-.lnd6no2ri,2,3-cdJ'lnda2ola; "* 

. .tl-carbamyl-1H-lnd«no£"l ,2 ,3-cdJ'lnda2ola{ 

1-m6thyl«1H-lndfino£*1,2,3-cdjrinda2ola; j ; 

30 2-Bifithy3.-2H-lnd«no^"*1 ,?,3'-odJ^lnda20la} 

1-( p-chloroithyl )*.1H-ind6no£*'l ,2 ,3-cdJ'inda2ole} 

1-( Y-chloropropyl )-lH-indtoo£"l ,2 ,3-cd^lndasola ; 

chlorhydrata da 1-{Y-pyrrolldlnopropyl)-1H-ind6no^1 ,2,3-c^inda«ole{ 

chlorhydrata da 1-{Ywpip«ridlnopropyl)-1H-ii>d«no£"l ,2,3-cd^indaaola; 

35 chlorhydrata da 1-(yH»ox?holinopropyl)-1H-lnd6no^'"l ,2,3-OdJ^lndasola; 

dichlorhydrate da 1-/rY-(H-««thylplpfiraalnyl)propyl'7*.1H-ind6no- 
L 1|2,3-cd^lnda20la{ 

chlorhydrata da 1-(Y-dlm«thylamln()propyl)-1H-lndfino/ri ,2.3-cd 7- 
indazolaj . * 

chlorhydrata da 1«(Y-m6thylaminopropyl)^1H-.lnd6no^"*l,2,3-cdjrinda80la} 

40 chlorhydrata da 1-(Y-«thylamlnopropyl)-1H-fnd6no/7l ,2,3-cd^indaaola; 

chlorhydrata da 1-(Morphollnoithyl)-lH-lndteoi("i,2,3-cdjrindaaolaj 

chlorhydrata da 1-(p-plp^rldino6thyl).lH-lndteo2^"l,2,3-cdJ'lnda8ola; 

dichlorhydrate da 1-(M6thylplp6raalnyl«thyl)-1H-lnd6no/7l ,2,3-cd_7- 
Indazola; 



« • *• • • • 
• ••••• 



chlorhydrate de 1-(H»*thylamino6th7X)-1H-*iiid*noZ7l|2,3-cd^- 
indaaole; 

cblorhTdrat^ da 1-(Mth3rla«ino«thyl)-1H-lndtoOj^1,2,)«cd^- 
indaaole; 

chlorhTdrate de 1«(Min<tb7laminoithyl)«1R-»inddno/*1|2|3-cd 7* 

Indazole; 

chlorhydrate de 2-(p-pip<ridlno4thyl)-2H-lnd«no/^1 ,2 J-cd 7inda* 
aole; ^ . 

5 chlorhydrate de 1«(Mi4thylamlno«thyl)-1H-ind6no/ri|2,3'-cd 7- 
indaaole; - ' 

dichlorhydrate de 2-(p-di«thylamlnodthyl)-2H-ind«no/ri,2 J-cd 7- 
' indaaole; ^ ^ ' -f 

chlorhydrate de 1-»{Mliwpropylamlnodthyl)-1H«lnd4no/*1,2,3-cd 7- 

indaaole; mm w ^ 

dichlorhydrate de 2-(T«dim6thylaminopropyl)«2H-lnd«nor'l,2,3-cd 7« 
indaaole; I • , 

chlorhydrate de V{T-di<thylamiiwpropVl)«1H*ipddno/*1.2,3-cd 7- 
. indaaole;. ^ *- » » 

0 ester 6t^lique de l^aeide lH-ind4no/ri|2.3->odjrindaaole»1»ac4ti-> 
que; ' ^ 

ester dthylique de l*acide^indfoo^"*1|2»3-edJ^indaaole«»2<*ae4ti^ 
que; 

acide 1H-ind6no^1,2,3*cdjrindazole-1-acdtique; 

1- ( P-hydroxyithyl )-1H-ind6no2f 1 ,2 ,3-cd^indaaole; 

2- (p.hydroxydthyl)-2H-inddno£"l,2,3-cdJ'ittdatole; ^ 
5 1-(p-ac«toxydthyl-1H-inddno£*1,2,3-cd^indasole} /' 

1- {Y-hydroxypropyl)-1H-indfino£*t,2,3-cd^indaaole; . . 

2- (Y-hydroxypropyl)-2H-ind6no£"l,2,3-cd^indaaole; / 

1- ( p , Y-dihydroxypropyl )^1H-indino£"l ,2 ,3-cd ^indaaole ; v . 
.2-(p,Y-*dihydroxypropyl}«42H-ind4no^'*1,2i3-cdJ^lndaaole; . \ \, 

.0 1-(m^thoxym4thyl)«-1H'-ind6no2f't,2,3-cdjrindaBOle; 

2- (m6thoxyiaithyl)-2H-ind4no£'"l |2 ,3-cd^indaaole; 

Y-propynyl)-1H-ind6no£*1 |2^3**cd^indazole; 

7-chloro-1H-ind6no£*l ,2 ,3-cd^indaBole ; 

1-chloroac6tyl-7«chloro-1H-ind6no£*1 ,2 ,3-cd^indaaole; . 
5 1-(p-chloro6thyl)-7-chloro-1H-indino2'"l,2,3-cdJ^indaaole; - ' 

1-( p-brGao6thyl)-7-chloro-1H-ind6no2l'"l ,2 ,3-cd^indazolo; 

1-(Y-chloropropyl}-7-chloro--1H-*lnd5no^'*1,2j3^cdJ^inda201e; \ 

1-(Y-brpmopropyl)-7-chloro«1H-ind«nOiil"l,2,3-cd^lndasBole; 

1-in^thyl-7*chloro-lH-ind4no/7'J ,2,3^cd^indaaole; 

0 2-tt6thyl-7-chloro-2H-ind6no2ri|2,3-cdjrindaaole; . . 

1-(Y-diro5thylaminopropyl)-7-chloro-1H-ind6noA*1 >2,3-cd 7- • 
indaaole; 

chlorhydrate de 1«(p-pip«ridino6thyl)-7-chloro-1H-ind6no* 
£ 1,2,3-cd^indaaole; 

chlorhydrate de 1*{Y<*n*butylaminopropyl)<i>7-*chloro-1H-lnd4no<i» 

L 1|2,3-cd^indazole; 

chlorhydrate de 1-(pip6ridinopropyl)-7-chloro-1H-ind€no- 
L 1 1 2, 3-cd;y indaaole; 

5 chlorhydrate de 1-(Y-morpholinopropyl)-V-chloro-1H«indino- 
L 1#2,3-cdj^indaaole{ 



• •mm • •••• •••• 
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'1-allyl*7-chloro-1H-lndano/7l >2 ,3-cdjrinda80l6 } 

ehlorhydrate de 1«(p«»dlm6th7lafldno6th7l)<*7»ehloro-*1H'-indfoo* 
L 1|2,3-cdJ^lndaMle5. 

e|ipLorhydratj» do 1<-(p-diAth7Xaminodthjrl)-7-chloro»1H«lnd4no» 
L 1|2,3-cdjnlnda80le; 

ehlorhydrate de 2«(p«di<th7lamlno4tb7l)-7-ehloro-2R«*lndtoo« 
L 1f2,3-cd^lnda8olo} 

5 9*chloro-'lH«lnd4no^'^1 |2|3-edjrinda80lot 

1«chloroacit7l-9<-chloro-1H»indfod^"*1 12 ,3»cd^lnda20lo ) 

cjilorhydrato do 1-*(T«dlm6th7l«ffllnoprop7l}-9-ehloro«1H«tadfeo«» 
I 1,2,3-cd^inda80lo} 

cl^lorhydrate do 2«(r-dlmdth7laminoprop7l}-9»chlcro«2R»iadfoo« 
L 1»2,3-cd^lndawlo; 

7-nitro-1H-lnd4no2f 1 ,2 ,3-cd^lndazolo ; 
10 1-otfth7l-7-nlt ro-1 H-lnd6no^'*1 , 2 ,3-cdJ^inda8olo } 
2HBi4th7l»7-nlt ro-2H-lnddno/7l ,3-cd^lndasolo j 
1-( Y-chloroprop7l )«7-nitro-1H-ind6no^1 ,2 ,3-cdjrinda80lo ; 
2*{ Y-chloroprop7l )-7-nitro-2H-lndino^1 ,2 ,3-cd^indasolo j 

1- ( p-chloro6th7l )-7-nitro-1H«lnd^no£"l ,2 ,3-cd^lndasolo ; 

15 !•{ Mtn6thylamlnoSthyl)-7-ttitro-.1H-itod«no/*1 ,2,3-cdjr- 
Indasolo ot son ehlorh7drate ; 

2- ( p-dim«thylainlnodthyiy-7-nltro-2H-ind«no/7l ,2 ,3-cd 7- 
Indasolo ot ooa chlorhydrato; 

1-{ Ml<th7lamlno4thyl)-7-nltro«1H-indtoo/"l ,2,3-cd 7- 
indazolo ot oon chlorh7drato; 

chlorhydrato do 2-(p*»dldth7laaino«th7l)«7-*aitro-2K*iAddno- 
L 1 |2,3-cdJ^lndaaolo{ 

cjiloi^hydrato do 1-(Y<#'dlmith7laminoprop7l)-7-nltro-1H->inddtiOi» 
L 1>2,3-cd ^Indasolo} 

20 2-(Y.dlm4th7laminoprop7l)-7-nltro-2H-lnd«no/7l ,2j.ed 7inda« 
» solo ot oon chlorh7drato; 

1- ( Y-dl<thylaminoprop7l )-7-nltro«1Ki*lnd6no2ri »2 |3*cd Tindaso- 

le et oon chlorhydrato; 

2- (Y«dl«thylaminoprop7l)-7-nltro«2H-lndteo£"l ,2 ,3-cd 7inda80- 
Xo ot flon chlorhydrato; 

Irtp-pip^rldlnoAthyl )«7-nitro*1H-lndfoo£*1 »2|3-cd7lnda80lo 
ot son chlorhydrato; 

2-( p-pip«ridino«thyl )-7-nltro-2H.ind«no£"l ,2 J-cdTlndasolo 
ot oon chlorhydrato; 

25 9-nltrOip1H-lndtfno^"l,2,3-cdyinda80lo| 

1- {p-di«thylamlno4th7l)-9-nltro-1H-lnd<no/*1,2,3-cd 7indaBoXo 
ot eon chlorhydrato; 

2- ( |3-di4thylaiBlno6thyl )-9-nltro-2H-ind«no/7l .2 ,3-od 7lnda80lo 
ot aon chlorhydrato; 

7-ftnlno-1H-ind4no^1 ,2 |3-od^<»lnda80lo; 

7-amlno-1-mdthyl-1H-lnd4no/7l,2,3-cdTlnda8olo ot oon oblorhy* 
drato; 

7-*c<tylaBino-1-a«thyl-1H-lnd4no^"l ,2 ,3-cdJ^lnda80lo ; 

30 7-aBilno-2.m«thyl-2H-ind4no^""l,2>3-cd^lnda8olo ot oon chlorhy- 
drotOt 



1 



Certains composes do formule III aont nouveaux ot on 
pr^fftro les sulvants: 
1-b«nzoylamlno-9-fluorfinone oxlme; 

1- ac6tylamlno-9-fluortoone oxlme; 
5 l-m^thylamino-9-fl«or6none oxlme; 

4-hitro-1-amlno-9-fluor6none oxlme; 

2- .nitro-1-amlno-9-flwrdnone oxlme ; 

On obtlent la 1-benzo7lamlno»9-*nuorinone oxime en 
falsant r^aglr la 1-amlno-9-fluor6none oxlme qui est w compos* . 
!0 eonnu avec le chlorure da benzoyle & un pH eompris entre 5 ot 7 ■ 
tout en refroldlssant, 

Les autrss nouvelles oximea da formule III cities cl» 
dessus sont obtenuespar chauffage au reflux dea fluor^nones cor* 
respondantes avec du chlorhydrate d'hydroxylamlne en presence de 
5 pyridine avec ou sans al'canol Inf^rleur comne solvantt . 

Ces composes eonformes aux foraules I et II donndea 
plus hauty sulvant la presents invention,, peuvent 8tre utilio 
s^s dans le domains th£rapeutlque • tin a constat^ qu*ils sont dea 
agents psycho thSrapeutiques pouvant 8tre utilises en tant que 
0 s^datifs, reiachants, anticonvulsif s , antiparklnsoniens, hypno- 
tiqueSi analgdsiquesi antl «usslf S| anti-lnflammatoires. inhibl* 
teurs du syst&me nerveux autonome ou sympathique et antl spas- 
modlques. Ces composes present ent una toxicity tr6s basse et cer» . 
tains d' entre eux ont un effet prolong^ intfiressant. 
5 Les composes de formule I dans laquelle designs un 

groups hydroxy alkyle infdrleur ou dihydroxy alkyle lnf6rieur,tandta 
que R repr^sente de l»hydrog6ne, en partlcuilier le 1- et le 2-(p,T- 
dihydroxyprppyl)-1H ou 2H-ind6nor2r^ ,2 ,3-cd^indazole, se rdvftlent 
dtre des anticonvulsifs pleinade promesses car lis sont eapables 
) d'emp&cher les attaques dues \ un ilectrachoc supramaximal, au 
pentamSthyltoe t^trazol et k la pentacalne, sans modification du 
comportement normal des animaux (absence de symptomes excessifs 
de sedation). 

Ces composes, en particulier le V(Y-hydroxypropyl)-1H- 
; lnd«no£*1 ,2 ,3-cd^lndazole ont ^galement des propritft«s antitus- 
sives intdressantesf 

D'autrss composes eonformes k la pr4sente Invention, no- 
tatoment les tomposds de formule II dans laquelle R^ d^sigtie un 
groupe alkyle InfSrieur tandis que R dSsigne un groupe amino, en 
particulier le 7-amino-2-m6thyl-2H-lnddno£"l ,2,3-cd^lndazole,mon- 
t^ent d^int^ressantes propridtds sedatives et myorelAchantes. 
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D'autrea eonposis de formula I dans laquella R repr4- 

; '. 

...santa da Ithydrogina at d^algna un radical -B-N B 

. . 5 d^aigna una chalne droita ou ramlfiia du typa (CHj)^ dana la- 

quelle n eat 6gal A 2, 3 ou 4, R2 et qui peuvent Stra Iden- • 
tlquaa ou dlfWrants d^aignant da l»hydrog6ne ou un groupa al- 
kyla inf^rleur ou paurent former avac I*atome d'asota auquel 
ila sont attaehia un noyau Mt^rocycllqua azot^,- an particullar 
.10 la chlorhydrate da 1-(p-«thylamlno6thyl)-1H-ind^nQ2f 1 ,2,3-cdjr 
indazole, onfan g«n«ral dea propri^t^a antiapaamodiquea, car 

• ila inhibant la contraction du muscle lisse provoqu&por Drhla- 
tamina, lea aganta chollnergiquaa, la afirotonine, la bradykinl- 

• na, la alcotine et la chlorura da baryum, 

. ^5 priaenta invention 'couvre 4galeoont dea compoai- 

tiona pharmacautlquea contanant, comma ingredient actif, au moina 

. un compear de formula I ou II ou un ael d»addition da eea coopo- 
■ a6a avec un acide, en presence d'un vihicule ou excipient pharma- 
ceutlquement acceptable. Lea compoaitiona conformea k !♦ invention 

20a)nt deatin46a en g4n6ral & atre administr^es par vole buccale, 
rectale ou parent«rale. Lea compoaitiona th^rapeutiquea adminia- 
trablea par vole buccale peuvent ae presenter par example aous la 
forme de tablettes, dragfiea ou capaulea dans leaquellea au moina 
un dea nouveaux composfia conformea k la pr^sente invention eat m«. 

251arig« avee un excipient ou v4hicule aolide, pharmaceutlquement ac- 
ceptable. 

Lea compoaitiona pharmaceutlquea peuvent auaal 8tre utl- 
. ILa^ea aoua la forme de pr^parationa llquidea pour I'adminlatratlon 
par vote buccale, en particuller aoua forme de alroR eilxia, dla- 
30 peraiona ou aolutlona aqueuaea. 

compoaitiona tWrapeutiquea confomea k la pr«aente 
invention peuvent ausai &tre utilis^ea sous la forme de aolutlona 
adminietrablea par voie parent^rale. On peut preparer dea aolutlona 
ou dea auapenalona k Injector en utlliaant par example de l»eau * 
35 dlatlU^e ou de I'eau sterile apyrog^iie contenant en aolutlon ou 
en auspanalon au moina un compoa« daadltea formulae I et Il| dven- 
tuellemont en prfiaence d»un agent dlaaolvant ou atablllaant tel que 
lejpropyline glycdl. 

Enfln, 11 eat poaalble d»admlnlatrer un compoaS de formu- 
40 le I ou II par vole rectale en I'lncorporant dana une compoaltion 
de auppoaitoire, par example dana du bourre de cacao. 



• • • • • • • ••• • • • 

: ; ccmpoa«« des formulea g^nirtles I et II peuvent 

dtrd;«^int8tr£3 k dlvarsea doses selon le compost pa}*tleulier 
. qu'on utilise, l»6tat du patient et le proc^d4 d'adminlstration, 
Ainsi, lea composes en question peuvent . fttre admlnls«% 
5 tr^s par vole tuccale;:(3a par yoie rectale k des doses de 100 k 
1000 mg trois ou qualM fois par Jour. Les composes confomes k 
!• invention peuvent itre administr^s par voie parent drale an. 
une seule dose de 50 k 500 mg par Jour, 

On d^erit maintienant, dans les exemples qui suivent, 
10 la preparation des dlffdrenta composes selon les formules I, II/ 
III, lY et V ainsi que l»utillsatlon de certains, d'entre eiix 
dans le domaine pharmaceutlque» 

• , Preparation de 1--chlQroac^tYl>-1H^^bi^no/^1 .2 .3--cd 7indAgo3^<f , 
15 On agite le melange suivant k temperature ambiante . 

pendant 1 heure: 1,4 g de 1-chloroacetyJaBilno-9-fluor«none oxl- 
me (prepar^e selon la demande de brevet bij^itannique n* 27 794/64) 
5,45 g de pentachlorure de phosphore^ 100 »l de benz&ne anhydrot 
Aprfts avoir dfitruit l»exc*s de PClj au moyen de glace, on extrait 
20 le melange avec du benzfine et on separe, on lave, on s&che et on 
evaporo jusqu^i siccite la solution benzenique. On recristalllse 
. le residu dans du cyclohexane contenant une petite quantite de 
chloroforme et on obtient le produit desire » avec un rendement 
de 84 %t sous la forme de microcristaux jaune pflle, fondant k 
25 145-146«G* . 

ElEMPLB 2 . ■ - . 

. Preparatio n du 1--ac4tvl>>1H-^indtoo/^l',:fe,Jiirfaf Tindazola . 
a) On prepare d»abord la 1-acetylaaino-9-fluorenon0 oxime 

«i chauffant au reflux durant quelques heures (5 heures) le me- 
30 }ange suivant; 

1 g de 1-acetylaminofluorenone, 1 g de chlorhydrate 
d»hydroxylamine, 10 ml d»ethanol| 10 ml de pyridine. 

On evapore ensuite la solution et on extrait le drestdu 
k Taide d«eau» On obtient un solide qui est filtre, lave et re- 
35 cristallise dans du benzine* On obtient des microcristaux couleur 
blanc crfeoe, fondant k 240-242«C, contenant 1/3 d»une molecule de 
benzene. 

On agite le melange suivant durant 1 heurd k temperatu- 
re ambiante: 2,5 g de 1-acetylamino-9-fluorenone oxime prepares 
40 comme decrit plus haut, 11 g de PCl^, 120 ml de benzftne sec. On 
detruit ensuite I'excis de PClj k l»aide de glace et on separe, 
on lave, on sftche et on evapore Jusqu»& siccite la solution ben- 
zenique^ On recristalllse le residu dans du cyclohexane et on ob- 
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tient des mlerocrlstaux blanc jaungtre, fondant A 117-1 16*C, 
Rendement; 50*jk 60 ^» 

b) On chauffe au reflux le melange aulvant; durant 23 
heures; 0,96 g do 1H-lnd6no£"l ,2,3-cd^indazolo, 0,5 ml d'anhy- 

5 dride ac^tlque et 20 ml do pyridine anhydre. On S vapor o ensul- 
te le melange Jusqu'& slcclt^ et on recrlstalllse le r^sidu 
dans du cyclohoxane* On obtlent deo mlerocrlstaux blanc JaunA- 
tre; 117-118^C* Le prodult est Identique k celul qui est 

obtenu par cycllsatlon de la 1-ac6tylamlno-*9-'fluor^none oxlme^ 
10 comme cela a 6t6 d^crlt cl«de8su& k l*exemple 2a. 

c) On obtlent le mSme prodult, en outre, en falec^nt rte- 
gir dans de l^fither anhydre, du chlorure d'ac^tyle avoc le ael 
d»argent du 1H-lnd6no/f*1,2,3-Gd JTlndaaole* 

EKEMPLE 3. 

15 Preparation du Vbenzoyl«1H-lndanoZ*'l ,2,3«»cd Tlndagole. 

a) On prepare d*abord la 1-benzoylamlno-9-fluorenono oxlme 

comme suit: 

52 1 5 g de 1«*amlno-9«*fluor6none oxlme dans 500 ml de 
dloxanne sent places dans un ballon A 3 cols. Ensulte, on Intro* 

20 dult d^une part 32,5 ml de chlorure de benzoyle et d^autre part 
une solution 3N d»hydroxyde de sodium, de fa^on & malntenlr le pH 
de la suspension entre' 5 et 7> tout en refroldlssant au moyen d*un 
bain de glace. Apr^s 1^ Introduction des r^actlfs, on continue 
d^aglter le melange pendant 2 heures & temperature amblanto ot 

25 aprfts avoir refroldl au moyen d*un melange de glace et de sel, 
on flltre le pr^clplte obtenu, on le lave & l^alde d^eau, on le ' 
s&che et on le recrlstalllse dans de l^lsopropanol. On obtlent des 
paillettes blanches fondant & 244-245*^0 ou & 219-220^0 (aprds re- 
crlstalllsatlon dans du chlorofome) avec un rendement de 91 %• 

30 On verse 1,^56 g de pentachlorure de phosphoro dans une 

suspension de 1,57 g de l-benzoylamlno-9-fluorenone oxlme dans 
60 ml de tolu&ne anhydre, et on aglte le melange k I'abrl de l*hu<^ 
mldlte durant 2 heures. 

A la fin de cette pdrlode de temps, on ajoute de la gla- 

35 ee et de l^ammonlac pur. Ensulte, on s^pare la couche toluSnlquo, 
on la lave & l*alde d^eau, on la s&che et on l^evapore Ju8qu*& slc< 
cite. On recrlstalllse le rdsldu dans du cyclohexane et on obtlent 
des crlstaux beiges fondant & 139'-»140*C, avec un rendement de 90 ^« 
b) On obtlent egalement le 1-benzoyl-1H-lndeno£*1 ,2,3-cdjr- 

40 Indazole en agltant le melange sulvant durant 3 heures et 30 minu- 
tes: 



1,92 g de 1H-lnd«n0if"l,2,3-cd^inda20le 
0,9 ml de pyridine aftche 

1,54 g de chlorure de benzoyle . 
40 ml de toludne aec 
; On ajoute ensulte de l^eau au melange susdlt, oh lave la cou-< 
che tolu^nique & l*alde d*eau, on la a&che at on l*^vapore 
jusqu*& slcciti. Le r^sldu est recrlstallisd dans du cyclohe* 
xane et fond & 139-140^0. Rendement: 60 jC* 
BXEMPLE 4 , 

) Prdparation du 1H'^lnd6no/'^1 .2 .3"Cd Tindazole, ' 
a) On chauffe au reflux le melange suivant durant 30 

minutes: 

225 g de 1-ben20yl-*1H-ind«no^1,2,)-cdjrindaaole, 
107,5 g de carbonate de potassium, 3|4 1 de methanol , 
450 ml d*eau» 

; On chasse ensulte par distillation on tiers du 80l» • 

vant et on laisae le produit crlstalliser. On obtlent avec 
un rendement de 87 ^ des cristaux blancs fondant k 199, 5*200 , 5 
Ce px*oduit forme des complexes avee les substances 

suivantes: 

) 1) aclde picrlque donnant des Aiguilles Jaunes (benzine) fon« 

dant A 181-183*C; ' 
2} aclde 3 |5*-dlnitrobenzoXque, donnant des aiguilles blanc 

jaunStre (alcool Isopropyllque) fondant k 231-232*0; 
3) 2,4,7-trlnltro-9-fluor^none donnant des cristaux orange 

(acetate d'^tbyle) fondant k 221-222«C. 

Le produit peut 8tre purifiS avantageusement en 
prdparant le complexe n* 2, en purlflant ce dernier par cris 
talllsatlon et en r^g^h^rant la substance en falsant aglr l*am- 
moniaqfJBSur le compost complexes 

b) On peut 4galement obtenir le produit d^sir^, eomme 

suit: 

on verse par portion k temperature amblante, tout en 
agltant 5,7 g de PCl^ dans une suspension de 2,56 g de t-amino» 
9«-fluor6none oxlme^dans 150 ml de benzine anhydre, cette oxime 
etant pr^parie comrae cela a 6t6 divulgu^ dans la demands de bre« 
vet brltannique susmentlonn^e n* 27 794/64 et on aglte le melan- 
ge durant quelques heures* Ensulte, on ajoute de la glace pil^e 
au melange et on s^pare la couche benzdnlque, on la neutralise, 
on la Idve et on la siche. Apria Evaporation' du sol vant, on re» 
crlstalllse le rdsidu dans un mdlange de benzine et d* Ether de 
pEtrole (eO'-IOO^C) et on obtlent des mlcrocristaux blancs; P«P« 
199,5^C-200,5*C; rendement:' 60 ^, 
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o) On peut ^galanent obtenlr In mtee produit en mat* 

tant en contact Xa 1-amino-9-^fIuor4nono oxlm© avoc^du PClj 
& tonp^rature ambiante et en termlnant la reaction par chauf- 
fage au bain d^eau ou en faloant rdaglr la 1">aaino->9">fluord<» 
5 none avec le PCl^ dans du bena&ne ou dans du chloroforma «n 
presence de pyridine ou bien encore en faisant r^agir la 1<»ami« • 
no«9«f luordnone oxlme aveo du PCl^ dane du OPOl^ oervant de 
aolvant. 

d) ^ On obtient ^galement le m6me produit par hydrolyoe 
10 du 1«>chloroac4tyl-lH-indteo£*1|2^3-*cdJ^indaeole prdpar^ ao* 
Ion l^exemple l ou du 1-actftyl-1H-inddno2ri,2,3-cdjrinda80lo 
prdpard aelon l^exemple 2. L^hydrolyse de cea dernioro compo- 
ada ae fait de deux fa^ona; 

1*) on chauffe au reflux leadita compoado durant 1 
15 heure dana du mdthanol en prdaende d^acide chlorhydrique con-» 
centra. On ^vapore ensuite le melange r^actionnol et on purl* 
fie le r^sldu par recriatalliaatlon dans du trlchlordthyl6no; 

2') on chauffe au reflux le melange suivant Juaqu^i 
ee qu'll aolt complitement dissoua: 100 ml de mdthanol| 10 ml 
20 d^eau, 5|5 g d'hydroxyde de sodium, 11 g de 1-chloroacetyl- 
lH-ind4no£"l ,2,3-cdjrinda2ole» 

Apr&s quelques minutes , on traite la solution dveo 
. du charbon actif, on. la filtre, on l*a*cidifie aVeo un peu 
d*acide acdtique et on y ajoute de l*eau Juaqu*^ la formation 
25 d'un trouble persistant. Le melange trait4 de cettc fa^on eat 
autorlsS '& ae refroidir et & cristalliser. Rendement: 60 ^ de 
produit pur, 

BXafflE S > 

Prfoaration du 1-carbamvl-1H^indfao/'*1 .2.3*>cd 7indA7.ole , 
30 On verse « dans une suspension de 0^95 g de 1H-»ind6no- 

Z*''*|2|3-cd^inda80le dans 50 ml d*6ther di^thylique anhydre^ 
3,25 ml d»une solution & 20 Jf de phosgfene dans du tolufine, & tem- 
perature ambiante, et on agite la suspension durant 24 heures. 
On fait passer ensuite dans le melange un courant d* ammoniac ga- 
35 zeux durant quelques minutes. On lave la solution d^^ther k l»ai- 
de d»eau, on la sftche et on I'Svapore Jusqu*& siccitd* On recrls- 
talliae le risidu dans de l*alcool mdthylique et puis dana du 
. benstae. On obtient dos aiguilles fines beige? P.P. 210-2l1*q. 

EXEMPLE 6 . 

40 Preparation du 1-m6thyl-1H-lndeno^""l ,2,3-cdjrindazole et 
du 2»mdthyl-2H«>indeno/'*1 . 2 . ^*>cd Tindagole . 
a) On prepare une solution de 5,7 g de 1H-ind6no/]"l ,2,3-cdJ^ 

indazole dans 65 ml de methanol contanant 0,033 mole de rndthylate 
de sodium. On verse ensuite 2^1 ml d^iodure de m^thyle dans la so- 
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Itttlon et on agito la aolutlon ft temperature amblante durant . 
90 heuro3« 

A la fin de cette pdrlode de tempai on ivapore la 
solution sous vide et on extrait le rdsidu k l^aide d*dther 
$ de pdtrole puis on lUnalyse par chromatographie sur de 1* aluftine* 

Par eiution & l^aide d^un mSlange ft $0 ^ de bensft* . 
ne et de cyclohexanei on a^pare le 1-«6thyl-1H»indeno/7l iS,* 
3-cdJ^indasole sous la forae de crlstaux jaune pftle; P»P* . 
74 ft 76»C.(6ther de pfitrole), 
10 Par dlutlon avee du ben^ftne^ on s^pare le 2-*m4th]rl<» 

2H-lnd^no£"l,2,3-cd^inda80le aous lajTorae de crlstaux Jauna 
pdle I P.F, 58 - 60«^C (fither de pfitrole). 

b) On obtlent ausol les mdme produits en faisant le 
eel sodlque du lH-indteo/7l|2»3-cdj^indatole dans du dlmithyl 

1$ foraeialde sec ft l^alde d^hydrure de aodixun et en faisant rfo«» 
glr ce oel sodlque ovec l^iodurs de mdthyle* Oans ce caS| on 
n^obtient pratiqueaont que lUeomftre 1*ia6thyl-1H"*indeno» 
/^l |2j3-cdJ^indaBole. 

c) On prepare ^galement le 1-m6thyl-1H-indtoo£"t,2,3«cdjr 
20 Indasole coosno suit: ' 

Pn prepare d^abord la 1-methylamino->>9*-fluorenone oxime 
. en chauffant au reflux durant 69 heures le a^lange sulvant: 
1|7 g da 1^a6thylQmino-9<»fluordnone dont la preparation est dd^ 
crite dans la desande de brevet brltannlque n* 46 129/66/ 1^7 
>5 ml de pyridine , 1»7 & do chlorhydrate d*hydroxylamine| 100 ml 
d*ethanol. 

On dilue ensulte la solution avec de l^eaiy^t op s^pa- 
re par filtration le prdcipite obtenu^ on le lave ft l*aide d^eau 

et on le sdche. Aprfts recristallisation dans un melange de cyclo- 
lO hexane et de chloroforms, on obtlent un produit Jaune ayant l^ap- 
parence d'ouate; P.P. 176-177*C{ rendement 87 %. 

Ensuits, oh agite ft* temperature ambiante le melange sid.« 
vant: 0,5 g da lHndthylamino-9-fluorteone oxime | 0,8g de pentachlo 
rure de phosphore, 50 ml de benzftne anhydre* On ajoute ensuite de 
5 la glace et on s^pare la phase benz^niquei on la lave ft l^aide de 
bicarbonate, on la sftche et on l^analyse par chromatographie sur 
de l*alumine;De cette faqon, on sdpare una fraction dont le r6sl«' 
du, aprds Evaporation du benzftne est purifiS par crlstallisation 
dans de 1 'Ether de pEtrole lEger* On obtlent des cristaux Jaxme 
0 pftle> P.P, 75*'76*'C, -ces cristaux 6tant Identiques au produit ob- 
tehu p^r mdthj^ti-on du 1H«indEno/7l |2|3-cd^indazola comma ft 
I'exempla 6a « . 
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BIEMPLE.7 t 

Tr^paratlon' dix P^chloro^thyl )«'1H"»lnd^no/''l ,2 Zlndazolft > 

a) On prepare una solution eontenant Qy77 g de 1H-ind^no«- 
Z**1»2|3*cd^lndazole dans 40 ml de methanol anhydre & laquoUe 

5 solution on ajoute 2,5 nl d*un m^thylatejde sodium (pr^parS par 
dissolution de 4 g de sodium dans 100 ml de methanol anhydre}* 
On dvapore ensulte la solution Jusqu*& slcdtd et on oxtralt le 
rdsidu & I'alde de 40 ml de methyl 6thyl cStone sftche & laquel- 
le on ajoute 1,73 g de 1,2-chlorobromo4thano» Aprfts 1 houre de 

10 refluxi on flltre la solution pour enlever lo bromuro de sodium 
et on l»«vapore jusqu'4 siccitd. Le r^sldu est recristallla^ 
dans un melange de benzine et d*6ther de p^trole. Le premier 
pr^dplt^ de crlstallisatlon consists en la.mati&re de depart 
et le deuxifeme prScipitS consiste en cristaux blanc crime j P*P/117«* 

15 117f5*C aprfts crlstallisatlon dans de l»dthor de pdtrole (40- 
fiO^'C) ou de I'^thanol. Rendement: 50 

b) * On obtient un mellleur rendement d^halog^noalkylation 
en operant comma suit: 

dans un ballon k 3 colSj pourvu d*un agltateur, d*une 
20 ampoule & brome et d*un tube k d^ss6chant, on place 50. ml do 
dimdthylformamlde sec et 2,9 g d*hydrure de sodium* On verse 
verse ensulte en trois portions tout en refroldlssant dans do 
la glace 19,2 g de 1H-lnd6no£"l ,2,3-cdJ^lnda20le* Apr6o 1 heure 
k 0*C, on ajoute 26 ml de 1,2-bromochlor$thane fraichoraont dlo- 
25 tilld et aprds 1/4 d 'heure, on lalsse revenir le mdlango de r^ac- 
. tion & temperature ambiante et on le lalsse rSoglr durant 20 
heures. A la fin de cette pjriode de temps » on verse lo mdlange 
sur de la glace, nn le flltre, on le lave et on le rccristQllloe 
dans de l*ethanol« On obtient le produit elti plus haut avec un 
30 rendement de 60 

EIKMPLE 8 , 

Preparation du 1-(Y>chloropropyl)-1H^ind6no/*'l .2>3-cd Zindasole . 

a) On applique le proo6d6 de l»exomplo 7 sauf qu*on uti- 
lise du 1,3-chlorobromopropane au lieu de 1 ,2-chlorobroao6thano« 

35 On obtient, aprfts recrlstalllsation dans de I'dther do pdtrolo 
(40*60*0) des cristaux blanc cr&me, P.P. 86-89*0. Rondomont: 50 ^. 

b) On obtient tigalement le produit susdlt en ppSrant com- 
me suit I 

En I'absence d*humidlte| on verse 0,26 g d*hydruro de 
40 sodlun dans 50 ml de dlmethylformamlde et on tralto co melange k 
0*0 k l»alde de 1,9 g de 1H-indeno^"'1,2,3-cdj^lndaaole. Aprfts 30 
minutes k 0*0, on verse 5 ml de 1|3-bromochloropropano fraichomont 
distilie et on le lalsse sgir durant quelques heuroa. A la fin do 



cette p^riodo de temps, on verse le melange do reaction Bur de 
la glace* On extrait le produit 6 I'aide do chloroforae et on * 
recristallise le r^sldu dans da l^ither de pdtrole (40-60^C) 
ou dans de 1/isopropanol azSotropique* Rendement 65 ^* 

5 EXET^LE 9 . 

Preparation du chloi»hydrate de 1-(p-morpholino ithyl)-1H-lnd4no- 
/"l .2,3-cd 7lndazole, 

On chaoffe au reflux le melange suiyant durante heuresi 
30 minutes & 80«C: 2,54 g de 1-.(p-chloro4thyl)-1H-ind«no^""l ,2,3- 

0 cdj^indasolo, 30 nd de moxT>holine. 

On dvapore la suspension sous vide et on extrait le rintm » 
du & I'aide d*6au et d'^ther. On extrait la phase d*6ther & I'aide 
d'acide chlorhydrique R et on rassemble les solutions acldes, on lea 
alcalinlse & l^aide de bicarbonate de sodium et on les extrait k 

5 l^aide de dichlorom^thane* On lave la solution de dichloromd thane, on 
la sfeche et on l*4vapore sous vide. On traita le risidu & l^aide 
d*ttne solution d'acide chlorhydrique dans du methanol. On obtient I0 
chlorhydrate sous la forme d'aiguilles fines Jaune pile; P.F, 225- 
227'C. Rendement: 64 

3 EXEMPLE 10 > 

Preparation du chlorhydrate de 1-{Y-pyrrolidino propyl )-1H-indeno- 
/'*1,2.3'*cd 7indazole. 

On chauffe le melange suivant au reflux durant 1 heure;- 
3,5 g de 1-(Y'.chloropropyl)«^lH-ind6no£"l,2,3-cd^inda20le, 25 ml 

J de pyrrolidine. 

On applique ehsuite le procdd^ de l*exemple 9 at on ob- 
tient le chlorhydrate avec un rendement de 53 % sous la* forme de 
cristaux boigeq fondant A 153-154'C aprfts plusieurs recristallisa- 
tions dans de I'ac^tate d^ethyle. Apr&s recristalllsation dans un 
melange d'acdtate diethyls et de methanol, les cristaux fondent ft 

) 170-171*0. 

EXEMPLB 11 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-( Y-pip4ridinopropyl)-1H-ind^no-• 
ZZlill2r£i.ZiS^S£2i£i— i*----— 

On chauffe le melange suivant durant 3 heures }0 minu- 
tes & 80*C: 3,6 g de 1-(Y-chloropropyl)-1H-indi4no£*1,2,3-cd^inda- 
sole, 25 ml de pyridine. 

On applique ensuite le proc^dd de 1* example 9 et on ob» 
tient le chlorhydrate avec un rendement de 57 % aous la forme de 
cristaux blancs fondant ft l65-l66«C aprfts plusieurs cristalllsa- 
tlons dans de la methyl 6thyl e^tone. 
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EXEMPLE 12 , 

Preparation du chlorhydrate Ide 1-(Y-morphoJLliio propyl )-1H-lnd4no- 

, ri,2,?-9d-7^ndftito^?, ' , . 

On chauffe le melange suivant durant 1 heura^p' minutes 
yk eO^Ci 2,68g da 1-{Y-chloropropyl)-lH-lnd«no/*1,2,3-cdjrindo8olo, 
20 mi do morphollne. 

On appllqfie enauite le proc^d^ da liexempla 9 ot on ob-> 
. tient le chlorhydrate avec un rendement de 54 ?i sous la forma de 
crlataux beiges fondant & 198*199*0 apr&a plualauro crtatallisa-* 
10 tiona dans de 1' acetone. 

EXEMPLS 13 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-< p-m6thylamlno ethyl )-1H-indd«» 
no/"'l.2.3.*cd 7indagole> . 

On chauffe le melange 8uj,vant durafit 8 houros & 100^0 

15 dans un petit autoclave: 0^51 g de 1-(p-chlorodthyl)-1H-indeno- 
ZT"^ i^i3'-cd^indazole| 20 ml d^une solution & 33 ^ de methylaaine 
dans de 1 methanol. 

A la fin da cette periode de temps i on evapore la 
solution Jusqu^ft slceite et on extrait le residu k l^aide d^eau 

20 et d» ether. La phase etheree est oxtralte k l^aide d'acide 
chlorhydrique H. La phase acide est ensuite alcalinioee k l*ai« 
de de bicarbonate de sodium et extraite k I'aldo do dichloro« 
methane. On lave la solution de dlchloromethane, on la a6ehe et 
on I'evapore Ju8qu*& siccite. Le residu eat traite k I'aide 

25 d'une solution d* acide. chlorhydrique dans du methanol ot le 
Chlorhydrate obtenu est purifie pa* des cristallisations dans de 
la methyl ethyl cetone et fond k 204-206^0 (cristaux blancs); 
rendement 50 $(• 

EXEMPLE Ifc . 

30 Preparation de dichlorhydrate de 1-( Y-N-m6thylpipera2lnyl pro- 
pyl)--1H^indeno r 1 ,2,3--cd 7indazole> 

On chauffe le melange suivant durant 2 heures 30 ml-« 
nutes k 80»C; 2,4 g de 1-(y-chloropropyl)-1H-indenoZ"*1 ,2,3-cdJ^- 
IndazolOi 15 ml do H-methylpiperazlne. 
35 On applique ensuite le precede de l^exemple 13 et on 

obtient le dichlorhydrate avec un rendement de 60 ^ sous la for- 
me de paillettes blanches » fondant & 229-230''C (ethanol). 
EXEMPLE 15 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-(y-dimethylamino propyl )-1H- 
40 indeno/'*1 >2.3-cd 7indazole> 

On chauffe le melange suivant durant 8 heures k l00*Ci 
3 g do 1-(Y-chloropropyl)-1H-indeno£"l,2,3-cd^indaaolo, 25 ml 
d^une solution & 33 J( de dimethylamine dans de l^ethanol. 



On applique le proc^di de X*exemple 13' et on ob«. . 
tlent le chlorhydrate arec un rondement de 65 % aoua le(top». 
ne do mlcrocriataxix jaune p&le fondant & 75-76*C ou & 139- 
140*C quand lis aont parfaltement seca et exempta du solrant 
5 de eristalliaatlon (melange d'ac^tate d^^dthyle et de metha- 
nol). 

EgMPLB 16 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-{Y-methylanino propyl)-1H- 
indeno/^1 ,2.3-cd Tindasole, 

On chauff e le melange suivant durant 6 heures & 
10 lOO^Ct 0,54 g de 1-(Y-chloropropyl)-1H-indeno£"l,2,3-cd^- 
indazolo, 20 ml d^une solution & 33 J( de methylamine dans 
de 1 methanol* 

On apj^^que enauite le proeede de l^exemple 13 puis 
on obtlent des fkcrp^istaux beiges fondant & t65-l67*C (acdta 
15 te d*ethyl«e) av$j^>^\^ndement de 50 J(» 

Preparati'^^ ^ ^h3^hapate^4^ 1-(Y-ethylamino propyl)-lH* 
Ind^no/'^l >2.>t;d 7lnd^ola^'*^^^ 

On applique Id'^oeede de l^exemple 16 sauf qu'on 
20 utilise une solution & 2Q^% d^ethylamine dans de 1 methanol 
au lieu d^une solution & 33 de methylamine dans de l^etha- 
nol et on obtlent des crlstaux beigeshygroacopiques fondant .. 
& 156-158^0 {methyl Sthyl cetene). 

EXEMPLg 18 . 

15 Preparation du chlorhydrate de ^itY-ethylamlno ethyl )»1H- 
indeno/ 1 ^2y3->cd^indazole. 

On applique le precede de I'exemple 13 sauf qu^on 
utilise une solution & 20 ^ d methylamine dans de l*alcool au 
. lieu d*une solution & 33 de methyl amine dans de l*ethanol» 
)0 On obtiont des cristaux blancs fondant k 224*226^0 (methyl** . 
ethyl cetone) avec un rendement de 75 
EXEF4PLB 19 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-(p-»dimethylamlno ethyl)«1H«* 
Indeno/'^l .2 ,3-cd Tindaaole . 
)5 On applique le precede de l^exemple 13 sauf qu»on 

utilise une solution & 33 ^ de dimethylamlne dans de l*alcooX 
au lieu d*une solution & 33 de methylamine dans de l*etha» 
nol» On obtlent le chlorhydrate de 1-{p-dimethylamino ethyl)- 
IH-indeno/fl ,2,3^cd^inda20le sous la forme de microcristaux 
Jaune tr&s p&le fondant & 201-202''C (acetone); rendement: 53^.. 



18 . 

BIEMPLE 20 « 

Preparation do dichlorhydrate de 1-(M-B6thylpip«raiiinyl fithyl)- 
1H->indfao /"l,2.3-'Cd 7inda2ole> 

On chauff e le melange suivant durant 3 hourea 30 mln^- 
5 tea k 80*Ci 3 g de 1«{p-chloro6thyl)-1H-indfino^1 ,2,3-cdJ'lnda- 
^ole, 25 ml de N-methylplp6ra2ine. 

A la fin de cette pSriode de temps, on applique le pro- 
cede de I'exemple 9 et on obtient des micro-criotaux jaune paie du 
diehlorhydrate avec im rendeaent de 67 Cea erietaiuc focdont & 
10 2J1*C avec decomposition aprfts plusleurs recrlstalllsatione dana 
un melange de methanol et de methyl ethyl eetone. 
. EX^itfLS 21 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-(p-piperidino ethyl )-lH-indeno- 
7^1 ■ 2 > 3^cd Tindaaole , 

15 . On -chauff e le melange suivant durant 2 heureo /►J minu- 

tes k 80*C: 3 g de 1-(P-chloro6thyl)-lH-lndenoO#2,3-cdJ'lndaao- 
le, 30 ml de pip6rldine. 

On evapore ensuite la solution sous vide et on tralto 
le residu k l^aide d^acide chlorhydrique N et d*ethor, Qn enl5ve 

20 la phase etheree et on filtre le preclpite k lUnterface, on le 
lave, on le eiche st on le purifie par cristallisation dana un me- 
lange de methanol et de methyl ethyl cetone. On obtient alnsl doo 
cristaux Jaune paiej P.P. 247-24a»C, 
EXEMPLB 22 . 

25 Preparation du chlorhydrate de 2-(p-plperidino ethyl )«2H-inde»o- 

/"l >2 .3-cd 7indfl2ole. 

On prepare une solution de 1,92 g de 1H-indeno^""l ,2,3-.cdjr- 
Indftsole dans 21 ml d^ethanol contenant 0,01 mole d»ethylate do 
sodium et on ajoute 0,015 mole de p-chloroethylpiperldlno . On cfaauf- 

30 fe au reflux le melange durant 2 heures et on evapore enouite la ouo- 
pension sous vide. On extralt le residu avec du chloroforme ot de 
l»eau. On lave la solution chloroformique, on la a&che et on l»4va- 
pore jusqu»ft siccite. On extrait le residu k l»aide d»ether do pe- 
trols et on l»analyse par chromatographie sur do 1 ♦alumina • Par eiu- 

35 tion au moyen d»un melange de benzftne et de chloroforme, on 36pare 
un produit dont le chlorhydrate prepare selon le procfide uauol fond 
k 195-197*C aprfts plusieurs recristallisations dans do I'acetono ot ' 
oe presente sous la forme de cristaux Jaune pftle* Rendemont: 35 J5, 

L'autre isomftre qu^on peut preparer plus facilcaont k par^ 

W tir du 1-(p-chloroethyl-1H-indeno^Tl,2,3-cdJ^indazole de I'exomple 
7 (voir aussi la preparation du chlorhydrate de 1-(p-pipdridino 
ethyl)-fl.indeno2ri,2,3*cdJ'lnda«ole de l^exeaple 21) n»a pae ete 

isoie. 



EXEMPLB 23 , 

Preparation du chlorhydrate de 1">(p-*dim6th7lamlno <thyl)-1H-» 
Ind^no/^ 1 .2.3>>cd Jlndazole* 

On applique le proc^dd de I'exemple 22 sauf qu'on 
5 fait reagir la p-chlorodthyldimfithylamlne au lieu de la 
chloroithylpip^ridine avec le sel sodique du 1H-indfino^'"l ,2,3^ 
cdj^indazole. On purifie ^galement le produit de reaction par 
chrotaatographie« On obtient le chlorhydrate sous la forme de 
microcristaux Jaunes; P*F» 201«-202*C (acetone)* 
10 L*isom&re correspondant n*a pas it6 Isold en quan* 

tite suffisante. 

EIEMPLB 24 > 

Preparation du chlorhydrate de 1-*(p-diethylafflino 6thyl)«1R- 
indeno£"l ,2^3-cdjrindia20le et du dichlorhydrate de 2-(p*-diethyl«i 
15 aminoethvlW2H'>ind4no/*1 ,i2 p3»cd 7inda2ole> 

a) On applique le proc^de de 1* example 22 saxif que l*on 
utilise de la p-chloro6thyldiethylamine au lieu de p»chloro* 
ethylpip4ridine et on obtient le chlorhydrate de 1**(p-dlithyl- 
amino dthyD-IH-inddno^f* 1 ,2,3-cdjrjLndazole sous la fonne de ml- 

>0 crocristaux de couleur crfeme; P.P. 175-176*0 (acetone). 

On a aussi obtenu en petite quantity le dichlorhy- 
drate de 2-(p-.diethylaiainD 6thyl)-2H-indeno/f"l,2,3-cdjrinda8o3^e 
sous la forae de cristaux jaunes P»F* . 198*200^0 tl8opropano})t 

b) Le chlorhydrate de 1-{p-di6thylamino ethyl )-1H-inddno- 
•5 /~1,2,3-cdJ^indazole est aussi obtenu eelon le precede de I'exem- 

pie 13 1 sauf qu^on eff ectue le chauffage dans un autoclave & lOO^C 
durant 24 heures en faisant r^aglr le 1-(p-chloroethyl)«1H«indeno«» 
£*1,2,3**cdjrindazole dans de la diethylamine senrant de reactlf 
et de solvant au lieu d^utiliser de la methylamine dans de l*aloool« 
0 On obtiont dos microcristaux de couleur crime | P.P« 

175-176*0 (acetone); rendeaent 57 %^ 
EIEHPLE 25 > 

Preparation du chlorhydrate de 1»(p»dii0opropylamino ethyl )«1H<* 
lndeno/'*1 ,2.3'"Cd 7indazole. 
5 On applique le precede de lUxemple 22 sauf qu*on uti«* 

lise la p^chloroethyldiisopropylamine au lieu de p-*chloroethyl» 
piperidine. 

On obtient le chlorhydrate sous la forme de microcris-* 
taux Jaune tr5s p≤ P.Ft 216-219*0 apris cristalliaation dans 
un melange de benz&ne et de chloroforme* 

Le deuxi&me isom&re n*a pas ete Isold* 



BIEMPLE 26 , 

Preparation. dtt dlchlorhydrate do 2-(y«dlmdthylamino propyl)-2H- 
. ittdfao/"l .2 .3^cd Tlndagole « 

En falsant rdagir da la Y-ohloropropyl-dimdtbylfflalna : • 
5 ayac la ael aodique du 1H-ind6no^l ,2,3-.cdjrindazole| on a pu. 
laoler la dlchlorhydrata aoua la forma da oriataux jauna p≤ 
P.P. 183-185*C. (ac6tona), 

Il'n*a paa 6t6 poaaible dHooler l^autro Isosadra qu^on 
paut cependant preparer plus facilement k partir da 1-{T-chloro- 
10 propyl )-1H-lnd«no^1, 2, 3-cdjrinda80la (voir exojiple 15). 

BIBMPLE 27 . 

Preparation du chlorhydrata da 1-(Y-dl6tbylamlno propyl )-tH- 
indfaor'l.2,3->cd Tlndazole, 

Catte fol8-cl|On fait rfiagir la Y-chloropropyl-die€hyl- . 
amino avac la aal aodiqua du IH-lndeno/T'l |2, 3-cd JTindapolo', *ot on 

15 appll^quo la proc^de da I'axemple 22 pour obtenir dea cristaux Jau- 
na paie hygroseopiquos conatltuea par la chlorhydrata, P.P. 146*148*0 
(benz6na}# , 

La dauxiima isom6ra itant trop hygroscopiqua n*a paa pu 
8tre laoie. 

20 EXEMPLB 28 . 

Preparation dea eaters ethyliquea da l^acida 1H-indeno/**1,2,3-cdJ^- 
indazole-1-acetiqua at da l^acida 2H-indeno^*'l ,2,3-cd^lndazolo- 
2'>acetiQUQ, 

On place dans un ballon k troia cola 8|64 g du IH-^indtoo- 
25 i7^,2,3*.cdjrindazole et 100 ml de dimethylformamide anhydro* fprda 
" rafroidlsaement da la solution k I'aida de glace, on ajoute au mi- 
lange 1,035 g d»hydrure de sodium et on agite le tout k Vabri de 
' l*humidite*Jusqu*& ce quo le dfigagement d»hydrog6ne cessa. Aprds 
cala, on vsrea 8,35 g da bromoacetata> d*ethyla et on agite la mi- 
30 lange durant 1 heure. AprSs avoir versi le melange de reaction sur 
de la glace, on filtro le prepipiti obtenu, on le lave k l»aide 
d^eau, on le sdche, on le dissout dans du benzfene et on l^ahalyse 
par chromatographie aur une colonne da gel de silica. 

Par eiution 1*) avec du benz&ne^on aipare comae produit 
35 dea cristaux blancs de l^ester ethylique 

da l»acLde 1H-ind6no£"l,2,;i-.cdJ^indazole- 
1-acetiquo fondant k 97»8*C ( cyclohexane ) 
avec un rendement de 64 %\ 
2*) avec du dichloromethane, on sfiparo 1 » ester- 
40 ethylique de I'acide 2H-indeno^~1,2,3-cdjr-. 

inda20le-2-ac6tique fondant k 106-109*0 
sous forme de cristaux jaunest Rendoment 



EXEHPLB 29. ' 

Preparation de l*acide 1H-ind6no/"l .2,l^ed Tlndazole ac^tf yti^. 
On chauff 0 au reflux la melange auivant durant 15 

minutos: 

5 / 3,35 g d^ester 6thylique de l^acida IH-ind^no* 

,3-cdJ^inda80le-1-ac6tique ; 

30 ml d^adde bromhydrique & 63 55. 
On dilue enauite ce melange k I'aldo de glace ot on 
f litre le prdclpit6 obtenu> on le disaout dans de la aoude XXim 
10 die et on lo roprdciplte k l»aide d»acide chlorhydrique dtlu«» 
Aprfea recrlatalllsation dans du m«thanal^ on obtient des alguil** 
lea blanches fondant & 2 12-21 3 •€ avec un rendement de 90 Jf, 
EmiPLE 30^ 

Preparation 4u l-{p-hydroxy6thyl)-lH-ind6np£"l ,2,3-cdJ'lndaaole 

15 -et de^J j^^^droxydthyl)->2H-lndfaori.2.3-cd Tlndazole, ^ 

' : z^** y®^8® 1,15 g d^hydrure de sodium dans una- solution 
^9^* g de 1H-4ffWAo^1,2,3-cdJ'indaaole dans 60 ml de dim6thyl' 
formaoldo anhydjjwgSfc^puls on y ajoute KM de p-chloro6thanol. 
Aprfts quelquea i^ir^es de reaction, on verse le melange aur de la 
20 glace et on f litre le priclpit6 obtenu, on le lave, on le sAche 
et on 1 'analyse sous^^a forme d»une solution bensfolque par chro- 
matographie sur de 1 'alumina. 

Par ^lution 1*) avec un melange de benzine et de dlehlo- 
rom6thane on s^pare 4,8 g' (50 Jf) de ma« 
25 tlftre de dfipart; 

2*). avec du dlchloromithane on s^pare le.1- 
• (p-hydroxy6thyl)-1H-ind6no/;"l,2,3-.cdJ'-. 
Indazole sous forme de cristaux jaunes 
fondant k 111, 8*0 (cyclohexane), Render 
30 ment 2? 5J{ ' 

3*) avec de I'ac^tate d'ithyle on s^pare le 
2-( p-hydroxy4thyl )-2H-lndfino£"l ,2 ,3-cdjr- 
Indazole sous la forme de cristaux Jaunes 
fondant k 172,4*0 (t^trachlorure de car- 
55 bone) avec un rendement de 13 jC. 

EXEMPLg 31 > 

Preparation de 1-(B^ ac6toxy^thyl)^1H>ind4nori .2.3>cd 7lndazole > 
On chauff e au reflux le melange sulvant durant 1 heure 
k I'abri de I'humlditfi: 

5 . 0,7 g 1-{p-hydroxy«tbyl)-1-indtoo£*1,2,3-cdJ'liidazole 

0,26 g de chlorure d'ac Style 
0,25 ml de pyricjine s&che 
15 ml de benzene sec* 



On refroldit ensuite le melange, et oxi lave la solu- 
tion benz^nlque & l*alde d'eau, Apr&e Evaporation du solvant^ 
on reerlatallive le r^sidu dans de l^Sthanol. On obtient des 
paillettes Jaunes fondant k 97^0 avec un rendement pratique- 
$ ment quantltatlf . 

EXEMPLE 32. 

Preparation de l-CT-hydroxypropyD-IH-lndeno^^l ,2,3-cdjrinda- 
gole et du 2«'(Y'>hydroxvpropyl)*'2H«>inddno/'"l ,2 .3^cd Tlndagole. 

On verse dans una solution de 4)06 g de I'-'H-indSno- 

10 ^1,2,3-cd^inda20le dans 30 ml de dimithylformaolde anhydre, . 
0,5 -g d'hydrure de sodium et puis 2,4 g de 1-chloro-»3-pn>pa~ 
nol. Aprds avoir agitd durant 5 heures & 60® C, on verse la 
solution sur de la glace et on extrait la phase aqueuse aU 
moyea.de dlchlorom^thane • 

15- Aprds Evaporation du solvant , on dlssout le rEsldu 

dans du benss&ne et on X 'analyse par chromatographle sur de 
I'alumlne. 

Par dlutlon 

1^) avec du dlchloromEthanei -on sEpare le 1-(Y-hydro« 
20 . * xypropyl)-1H-indEno//"l »2|3-cdjrindaaole sous for* 

me d* aiguilles Jaunes fondant & 81^0 (cyclohexano). 
Rendement: 53 Jf* 
2*) avec de I'acEtate d»dthyle, on sdpare le 2-(Y-.hy- 
droxypropyl ) -2H-lndEno£*1 ,2 ,3-cd^lndazole sous 
25 . forme d'aiguilles Jaunes fondant & 89,9^0 (cyclo- 

hexane). Rendement; 20 
EXEMPLE 33 . 

Preparation du 1-(&,Y-dihydroxypropyl)«1H-lnd6no/7l 52,3-cd^in- 
da^ole et du 2-(p,Y-dihydroxypropyl)-2H-ind6no27l |2,3-cdjrinda- 
30 sole . 

Dans une solution de 9|6g de 1H-indfino-£"l ,2,3-cd^inda- 
zole dans 60 ml de dim<thylformamlde anhydre, on verse 1,15 g 
d^hydrure de sodium et puis 6,07g de Y-chloro-p,Y-dlhydroxypro- 
pane. Apr&s avoir agite durant 5heures'& 70^0, on verse la solu« 
35 tion sur de la glace et on f litre le pr6eiplt4 obtenu, on lo la* 
ve, on le sdche et on l*analys^sous la forme d'une solution bens6« 
niquepar chromatographle sur de l*alumine« 
Par ^lution 

1*) avec du dichlorom^thane, on sdpare 2? % de matiftre 
40 de diSpart; 

2*) avec de I'acfitate d'fithyle^on s«pare d'abord le 

1-( p, Y-dlhydroxy propyl )-1H-lnd6no£"l ,2 ,3-cdjrinda* • 
sole sous forme de cristaux blanca (benzene) fon* 
dant & 142,2*0. Rendement: 40 



Aprfes cela, on trouve le 2-(p,Y-dih7dro3cypropjrl)* 
2H-lnd6no^""l,2,3-c(ljrindazoIo sous forme de oris- 
taux Jaune pAle fondant & 167«C, Rendement; 30 Jf, ^ 
EXEMPLE 3t» 

5 Preparation du 1-(m5thoxym4thyl)-1H-indtoo/f'l ,2 ,3-cdJ'inda- 
gole et du 2->(methoxymethyl)->2H**indeno/''l .2 J-cd Zlndazole, 

Dans uno solution de 3|08 g de 1H-indino£"l ,2,3-cd^- 
indasole dans 30 ml de.dim^thylformamlde anhydroi on verse 
0,37 g d»hydrure de sodium et puis 1,44 g de chlorodim«thyl 
10 ether, 

Apris 2 heures de reaction , on verse la solution 
sur de la glace et on flltre le preclplt* obtenu, on le lave 
& I'alde d^eaUy on le s&che et on 1* analyse par chrom'atogra-^ 
phle en* solution benzenlque sur de l»alumine» i 

15 Par eiutlon avec du benzftne, on s^pare le 1-(mfithoxy- 

m6thyl)-1H-lndeno£"'l,2j^lndazoie sous forme de oristaux jau- 
nes fondant & 102,6*C. (Isopropanol). Rendement: 40 %. 

Dans les'liqueurs-m&re de l»61uat benainique, on trou- 
ve le 2-(methoxymethyl)-2H-ind4no2ri,2,3-cdJ^indazole sous forme 

0 d'aiguilles jaunes fondant k 61,2»C (ether do petrole 40-60*), 
Rendement: 15 9^* 

EXEMPLE 35 . 

. Preparatio n de Y-proPYnvl)-1H-indenor'l .2,3->cd Tindazole, 
Dans une solution de 11 g de 1H-indeno£"l ,2,3-9dy-. 
5 indazole dans 100 ml de dimethylformamide anhydre, on verse 
1>37 g d^hydrure de sodium et puis 4|75 ml de bromure de pro- 
pargyle. 

Apr^s l. heure de reaction , on verse le melange sur de 
la glace et on flltre le precipite obtenu, on le lave & I'aide 
3 d^eau et on le tralte ensulte avec de 1» ether de petrole boull- 
lant (40-60*}. Aprte refroidlssement, on obtlent des aiguilles 
blanches fondant & 64 ""C. Rendement; 62 jS» 
EXEMPLE 36 . 

Preparation du l-chloroacdtyl-7-chloro-1H-indeno£*1 ,2,3-cdJC 
} indazole, 

On aglte le melange sulvant durant 1 heure k tempera* 
ture am'b^lante: 0,8 g de 1*chloroacetyl amlno-4-chlorofluor,eno» 
' -ne oxim^^ 2,$ g de pentachlorure de phoephore,. 50 ml de bens toe 
. ^ftnhydre, 

t / . A la fin de cette perlode de temi^s » on decompose le mlw 

v.. lieu de reaction k l*alde de glace , et on le neutralise k l^alde 
;de bicarbonate de sodium. On separe la phase benzeniquei on la la« 
ve et on l^evapore Jusqu*^ 8lcclte» Apr6s recrlstallisation du 
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rdaldu dans du chloroformei on obtlent des cristaux Jaunoo 
. ayant I'aapact d»ouate, fondant A 217-219*C. 

EIEMPLB 37 > 

Preparation du 7^chloro^1H»ind6no/''l .2.3'-cd7inda^ole » , 
5 a) Dans una suspension da 2,45 g de 4-*chloro-Vamlno- 

fluor^none oxime dans 120 ml de benzftno aec, on varse par 
portions k temperature amblante^ tout en ogltant 10,9 g de 
PCI J et on continue d'aglter le mfilange de reaction durant 2 
heures k temperature amblante* A la fin de cette pSrlode de 
10 temps, on detrult l*exc6s de PCl^ au moyen de glace ot on o^- . 
pare par filtration le prficlpite qui apparalt h 1 'Interface, 
Ce preclplte est lave, seche et recrlstalllse dans du trl- 
chlorethyl&ne* On obtlent des mlcrocrlstaux blanos fondant & ' 
227-229^0. Le rendement varle de 84 k 88 ^» 
. 15 b) Un autre precede d'obtentlon du m6me prodult consls** 

te & hydrolyser le 1-chloroacetyl-7-chloro-lH-ind6no£"l ,2,3-cd^- 
Indazole en chauffant au reflux dans de 1 methanol en presence 
d'un adde fort ou d*une base foz*te, Le rendement est quantl<-> 
tatlf. 

. 20 EIEMPLB 38 , 

Preparation du 1-(p-chloroethyl)-.7-chloro-1H~lndeno^1 ,2,3-cd^- 
Indazole.et du 2«>(p*>chloroethyl)--7-chloro>nH-lndeno/r'l ,2,3i^cd^l ndagi 

A una solution de 1,-15 g de 7-chloro-1H-lnd«no^'"l ,2,3- 
cd^lndazole dans 25 ml de dlmethylformamlde anhydrei on ajoute 
25 0; ,32g d'hydrure de sodium et apr^a reaction de ce prodult, 2,1 
ml de 1 ,2->bromochloroethane fralchement dlstUie* Apr&s avoir agl- 
te & temperature amblante durant 2 heures, on verse la solution 
sur de la glace et on separe par filtration le preclplt^ obtenu, 
V, on le lave & I'alde d*eau et on le e^che. Aprds reerlstalllsatlon 
30 dans de l methanol, on obtlent des cristaux de couleur cr6me ayant 
I'aspect d'ouate, fondant & 148,5-149|5''C, avec un rendement de 
90^, On Isole des liqueurs mdre une petite quantity de l*autre 
laomire k savolr le 2-(p-chloroethyl)-7-chloro-2H-lndeno/7l >2,3- 
cd^lndazole sous la forme de cristaux Jaunea fondant k 185-186*0,. 
35 ' EXEMPLR 39 . 

' Preparation du 1-(p-bromo6thyl)-7-chloro-1H-lndeno^'"l,2,3-cd^- 
lndagole> 

Une solution de 1,13 g de 7-chloro-1H-indeno/.",2,3-cd^^ 
indazole dans 80 ml de methanol anhydre contenant 0,055 mole de 
40 methylate de sodium est preparee. Cette solution est ensulte eva- 
poree Jusqu*& slcdte etle resldu est extralt avec 50 ml de mdthyl- 
ethyl cetone anhydre et on y ajoute 1,3 tnl de 1 ,2- dlbromo ethane* 
Aprds 15 minutes, on evapore le solvent et on oxtralt le resldu 
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A I* aide de cyelohexane chaud. On s^pare par filtration un« ma- . 
tidre insoluble qui est la natidre de depart inchangtfe at on 
laisso cristalliser le prodult ddsird. On obtient des cristaux 
blanc Jaunfttro fondant & }}9'^WC apr63 pXusieurs recristaXli- 
5 satlons dans de l*^ther de p^trole l£ger» Le rendement varle de 
30 A 40 J8. 

EXEMPLE 40, 

Preparation .4*1 J'-*(Y«-chloropropyl)-7-chloro«1H-ind4no/7l *2,3-cd^-i 

.10 On applique le proc^dd de I'exomple 39 sauf qu'on uti- 

lise du 1 »3«*broiqM$ftoropropane au lieu de 1|2-dibromo6thane» On 
obtient dos rrJjtlaKIiTr de couleur cr^me fondant & 86*87*C aprfts 
plusieurs cristalllsations dans de l*dther de p^trole, avee un 
rendement de 70 Ji* 

15 EIEMPLE 41 . • 

Preparation de 1-(Y->bromoprop7l}-7»ehloro-1H-lndfoo£T,2 J-cd^tn- 
dasole. 

On applique ie proced6 de l^exemple 39 sauf qu:»on utili- 
se du 1 |3**dibromopropane au lieu de 1 |2*»dlbromoethane» On obtient 
20 des crlstaux bianco fondant k .85'*97 *C apr&s plusieurs recrlstal- 
lisatlons, avec un rendement de 45 % (4ther de pdtrole 14ger). 
EXEMPLE 42 ,. 

Preparation du 1-Q(Sthyl-7-chloro-1H-indeno/7l|2,3-cd^lndazole 
et du 2^aethyl-7'>chloro*^2H^ind^noZ"l>2,3-ed_7lnda8ole> 
25 On prepare una solution de 0,025 mole de T-^chloro-IH- 

indeno^l ,2,3^cd^indasole dans 55 ml de methanol absolu conte- ■ 
nant 0,025 mole de methylate de sodium* On ajoute ensuite 1,66 
ml d'iodure de methyle et on agite le melange de reaction durant / 
46 heures k temperature amblaate. A la fin de eette perlode de 
>0 temps, on evapore le solvant sous vide et on extrait le rSsidu 
avec un melange d'eau et de chloroforme* 

On separe la phase chloroformlque, on la lave, on la- 
sftche et on 1* evapore JusquU siccite. On extrait le risidu k 
l»aide d»ether de petrole et on I'analyae par chromatographle 
15 sur de I'alumlne. . ^ 

On separe une premlfere bande par eiution k I'^alde d^4ther 
de petrole, ce qui donne le 1-m6thyl-7-chloro«1H-lndeno£"l ,2,3- 
cdj^indazole sous la forme d^alguilles Jaune p&le fines 
fondant k, 93-94*0 (ether de petrole). 
.0 Par eiution k I'aide d»un melange i 50 j6 de benzdne et . 

de cyclohexane, on isole le 2-methyl-7-chloro-2H-indeno/7'l ,2,3-cd^* 
indazole sous la forme de crlstaux Jaunea fondant k 125-^127*'C 
f^^prfts plusieurs cristalllsations dans de l^isopropanolt 



EXEMPLB 43 . 

Preparation du 1(y-dim6thylaminopropyl)-7-chloro-1H-indino- 
7^1 ,2 .3-cd Tlndaaole . 

On chaaff e le ndlange suivant dans un autoclave 
5 durant 8 heures k 100*C» 

1,5 g de 1-(Y-chloropropyl)-7-chlor6-1H-ind«no^1,2,3i* 
cd^indasole, 20 ml d*une solution & 33 ^ de dlm^thylamine dans 
de l^dthanol. 

Apr&a cola, on ^vapore la solution sous vido ot on 
10 extrait le r^sidu k I'aide d»acide chlorhydrique 1M at d»6ther. 
La phase acide est alcalinisde et extraite k l*aide de ^ichloro- 
methane* Apris Evaporation du solvent » on extrait le rdsldu k 
l^aide d*une solution d^acide chlorhydrique dans du m4thanol et 
on purifie par criatallisation dans de I'acitate d»6thyle le 
15 produit obtenu,- On obtient avec un rendement de 57 j8 dee cris- 
taux de couleur "crime fondant k 175-177*C, 

• EXSMPLE LL . 

Preparation <|u chlorhydrate de 1-(p-.pip6ridino6thyl)-7-^chloro- 
1H-ind4nQ/''l,2,Vcd 7indazole> 
20 On chauff e au reflux le melange suivant durant 24 hou- 

resj 0,66 g de 1-(p-bromo«thyl)-7-chloro-1H-lndeno/f"l ,2,3-cdJ^- 
indasole, 0,45 ml de plperldine, 50 ml d^isopropanolt A la fin 
de cette piriode de temps, on Evapore la solution Jusqu'A sleei-* 
td et on extrait le rfisidu k l^aide d»eau etde chloroforoe. On 
25 sipare la couche chlorofonnique, on la lave k l»aide d»eatt et on 
la traite k l*aide d*aclde chlorhydrique R* Cette phase est enaui- 
te relav^e, sdch^e et Evaporde Jusqu*A siccite et le r^sidu est 
recristallise dans de la methyl ethyl cetone, Oy^ obtient des oris* 
taux blancs fondant A 237-239*0 • 
30 EIEMPLE 45 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-(Y-n*butylaminopropyl)«7<-chloro-» 

1H^lndeno/''l.2,3->cd Tindazole, ' 

On chauff e au reflux le melange suivant; 0^6 g de 1-(T- 

chloropropyl).7-chloro-1H-indeno^"'l,2,3-cdJ'indazole/25 ml de n- 
35 butylamine* Aprfts chauffage au reflux, on applique le procdde de 
l»exemple 44 et on obtient des cristaux Jaune pSle fondant k 165- 
167*C avec un rendement de 96 % apr^s recristallisation dans do la 
methyl ethyl cetone« . 

40 Preparation du chlorhydrate de 1-(y-piperidinopropyl)-7-chloro^1H- 
indeno/*' 1 ,2 ,3-cd 7indazole» 

On chauffe au reflux le melange suivant durant 1 heuro: 
0,6 g de 1-(Y-chloropropyl)-7-chloro-.1H-.indeno/7l,2,3«cdJ'indazo-i 
' le, 15 ml de piperidine, Zn appliquant le precede de l^exomple 44, 
45 obtient des cristaux blancs contenant 1/3 de molecule do bon- 
stae et fondant k 168-170*C aprfts crista 111 sat ion dans, du benzene* 
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EIBMPLE 47 . 

Prfiparation du chlorhydrate de 1-(Y-aorphoIlno)propyl«7«-chloro- 

1H-lndgno/^1 ,2 .3-cd Tlndazole . " 

On chauffe au refltxx le melange sulvant durant 1 heuro 
5 30 minutes; 0,6 g de 1-{y-chloropropyl)-7-chloro-1H-lnd6n92f*1,2w 
>*cdj''inda20le, 15 ml de morphollne. A la fin de cette p^rlode 
de temps, on dvapore la solution Jusqu^A aiceitd et on e^trait lo 
rdsidu & l*aide d*un melange d^eau et de chloroforae* On lave la 
eolution chloroformique, on la s&che et on I'^vapore Ju3qu*& sic- 

10 cit6. On extrait le rdel du k l»alde d«6ther et on le traite & 
I'aide d^une quantity stot^chiom^trique d*une solution aaturSe 
d*aeide chlorhydrique dans du methanol » Aprds crlstallisation dans 
du benzine, on obtlent des cristaux Jaune pSle fondant A 193- 
19?^C, Hendement: 60 

15 EXEMPLB kS . 

Preparation du 1--allyl-'7"ChlorO'*1H-*ind6noir'l .2 J-^cd^indazola , 

On chauf f e au reflux le melange sulvant pendant 17 
heures: 0,7 g de 1«{Y-bromopropyl)-7-chloro-1H-ind^no^1 ,2,3-pdjr- 
indazole, 0,45 ml de plp6ridine, 50 ml dUsopropanol. A la fin 

20 de cette periods de temps, on dvapore la solution Jusqu*& ^icol-* 
ti et on recristallise le rdsidu dans du methanol. On obtlent dea 
cristaux blanc jaun&tre fondant k 65 i 5-66, 5*0, Le rendement est 
pratiquement quantitatif. 

25 Preparation du -1-(p-dimithylamlno dthyl}-7-ehloro-1H-lndfoo» 
/*'r>2>3-cd^indasole. 

On chauffe le melange suivant durant 8 heures & 100*C 
dans un autoclave: 1,45 g de 1-{p-chloro6thy3)-7-chloro-1H-indeno-» 
/f*1 ,2,3-cdJ^inda»ole> 20 ml d^une solution d'alcool contenant 
33 % de dim6thylamine« Aprfts celay on dvapore la solution sous 

30 vide et on extrait le r^sidu k I'aide d^aeide chlorhydrique R. On 
lave la solution acide k l*aide d^^ther* La phase acide est ensui« 
te alcalinisie et extraite & l^aide de dichlorom^thane • La solu- 
tion de dichlorom^thane est lav^e, s£ch6e et ^vapor^e Jusqu*A sio* 
citd. Le rdsidu est trait^ & l^aide de methanol contenant de l*acl« 

35 de chlorhydrique et le chlorhydrate obtenu est purifi4 par plusieurs 
criotallisations dans de la methyl dthyl c^tone. On obtient des cris 
taux Jaunes fondant 4 200-202«C, Rendement; 50 Le produit est 
identique k celui qu^on obtient par reaction du 7-chloro-1H-inddno- 
2f*1,2,3-cd^indazole avec la p-chloroithyldimithylamlne. 



BIEMPLE 50. 

Preparation- du chlorhydrate de 1-(p-dl4thylainlno4thyl)-.7-chlo« 
ro-lH«»inddno/7l>2,3'^cdjrinda2ol© et du chlorhydrate de Zm{p^di6-' 
thylanlno^thyl )-7-chloro^2H-indfaor'l .2,i^cd 7lndQ20le> 
$ a) Une solution de 0,017 mole de 7-*chlorcf-1H-inddno-*2r'l ,2- 

3*cd^indazole dans 60 ml de methanol abeolu contenant 0,017 molo 
de mdtbylate de sodium est pr^parSe* On ajoute ensuito 0,023 colo 
de P'»chloro6thyldi4thylamine et on chauffe au reflux lo mdlongo 
de reaction durant quelques heures tout en agitant Juoqu'ft co quo 

10 le pH approche de 7 A 7,5. On ^vapore ensuito le solvant ooua vi- 
de et on extrait le rdsidu k l»aide d^eau ot do chloroformo. On 
sSpare la phase chloroformique, on la lave, on la s6cho et on 
Itfivapore jusqu'l siccltd, Aprfts avoir 6%6 dissouo dona du cydo- 
hexane, le risidu est analyst par chx*omatographie our de l*alu-> 

1$ mine baslque. 

Par ^lutlon avec du cyolohexane, on obtiont une hulle 
qu»on tralte avec une solution d'acide chlorhydrique dans du m6- 
thanol, ce qui donne le chlorhydrate de 1-(p-di6thylamino6thyl)-7- 
chloro-1H-ind^no^1,2,3-.cdyinda80le sous forme d'aiguilles Jaune 

20 pile fondant & 183-184 aprfts plusieurs recrlatalllsations dans 
de I'ac^tone. 

Par dlution & I'aide d^un melange de bensfine et de cy- 
olohexane, on sipare l^autre isomftre dont le chlorhydrate se prd- 
sente sous la forme de cristaux Jaunes fondant k 201-202^C (ac«- 
25 tone). 

b) Le chlorhydrate de 1«(p-diithylamino6thyl)-7-chloro-1H- 
inddno^1,2,3-.cd^inda8ole est dgalement obtenu par reaction et 
chauffage au reflux du melange avivant durant 16 heures: 0,6 g de 
l-(p-bromodthyl)-7-chloro-1H-lnddno£"l ,2,3-cdJ^lndasole, 

30 10 ml de didthylamine. Le melange de reaction est ensuite dvapord 
Jusqu»A siccitfi et le rSsidu est extrait k I'aide d^eau et de chle- 
roforme* La phase chloroformique est sdparfie, lavde, sdch^e et Sva- 
porde Jusqu^it siccitfi. Le rdsidu est traitfi k l»aide d»une solution 
d^acide chlorhydrique dans du methanol ce qui donne dos criotaux 

35 fpndant k 183-184*'C sans abalssement du point de fusion quand ils ; 
sent mdlang^s au chlorhydrate de 1-(p-di5thylamino6thyl)-7-chloro- 
1H-ind«no£"l,2,3-cdjrinda8ole obtenu confonntoent k If example 50a 
ci-dessus, 

c) . On obtient le mSme prodult en faisant rdagir la diethyl- 
40 amine avec du 1-{p-chloro«thyl)-7-chloro-1H-ind6no£"l,2,3-cdJ"inda- 

SOlOt * 
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/ ■ SIEMPLE 51, 

Preparation de l-chloroa.c6tyl'-9-chloro-1H-indeno/,"'l,2,3-cdJ^^ 
lndazole> 

On Ggite iQ mdlang^ suivant durant 24 heures k tempera- 
5 ture ambiante: 0,8 ^ de 2-chloro-1'*chloroac4tylamino-9-fluor5nona 
oxime, 2,72 g de PCl^, 60 ml de benzine anhydre. On d^truit onaulta 
l*exci8 de pentachlorure de phosphore au moyen de glace et on ax^ 
trait le produit & I'aide de bensftne. La solution bens^nique est 
a^parde, lav6o, sdch^e et dvaporde juaqu»& aiccite. Le rdeidu eat 
10 recriatallisd dans du cyclohexane et on obtient dea criataux ayant 
l^aapect d^o^^j^f^ blancho ou jaune^ 199-200»C. Rendement: 
pratiqueoent qtifijjtitatif ♦ 
' ' ' \ EXEMPLE 52 , 

Preparation dn 9-chiero-.1H»indgno>/'"l ,2,3«*cd Tindaaole / 
1$ a) Dans una suilpension de 2,45 g de 2«-chloro-*1-*amino«*9- 

fluor^none oxime dans 120 ml de benzdne aeoi on verae par portions 
k temperature ambiante tout en agitant 10,9 g de PClj. On agite 
ensuite le melange durant 2 heures. A la fin de cette pfiriode de 
temps, on dfitruit l»exc&s de pentachlorure de phosphore k l»aido de 
20 glace et on sSpare la phase benzenique, on la lave, on la s6che et 
on l^analyse directement par chromatographie* Apr5s eiution & l»al- 
de de benz&ne et enlevement des impiuretes, on effectue l^eiution 
k I'alde de chloroforme et on obtient ainsl de bons produits qu'on. 
purif ie' en of f ectuant plusieurs cristallisations dans du cyclohexd- 
25 ne. Le produit consists en micro^cristaux blancs fondant k 202-204*Cf 
b) Le rendement de la reaction ausdlte n^est pas trfts eieve'* 

mais on peut obtenir lo produit avantageusement par hydrolyse du 9* 
. chloro-1-chloroacdtyl-1H-indeno/*'>%^*^^-7*^'^^^2^^® 

On chauf f e au reflux le melange suivant durant 24 heures: 
30 0,46 g de 1-chloroacetyl-9-chloro-1H-/f'l,2,3-cdjrindasole, 50 ml 
d^ethanol, 1,5 ml d^aelde chlorhydrique concentre.. On evi^pore ensui- 
te la solution et on extrait le residu k Itaide d^eau et de chloro- 
forme* On separe la couche chloroformique, on la lave et on l^evapore 
Jusqu*& siccite. On recristallise le residu dans du cyclohexane et en 
35 obtient le produit susdlt avec un bon rendement. 

EXEI^LE 53 . 

Preparation du chlorhydrate de 1-(Y-dimethylaminopropyl)-9-chloro- 
1H-indeno£*1,2,3-cd^indazole et du chlorhydrate de 2-(Y-dimethyl- 
aminopropyl)^9-chloro*>2H»indeno/nr.2.3-cd 7indagole» 
40 On dissout 3|4 g de chlorO-1H->indeno/7l|2,3"ed^indazole 

dans 50 ml de methanol contenant 0,015 mole de methylate de sodium* 
On ajoute ensuite 0,02 mole de Y-chloropropyldimethylamine et on 
chauff e le melange de reaction au reflux tout en agitant durant 18 
heures • 



A la fin de cette p^riode de temps , on chaase la aol- 
vant at on extralt la r^aldu k l^aide d^eau at da chlbroforma* 
On lava. la aolutlon chloroform! que, on la sftche et on l*^vapora 
jU8qu*& aiceltd. On extralt la r^sldu k I'alde d'^ther de pdtro-* 
5 I9 et on l*analyaa par ehromatographle sur de 1 'alumina* 

Par 61utlon & I'alde d«un melange d*6thar do p4trola at 
da eyelohexanai on obtlant un prodult qu'on traite avae una ablu- 
tion aatur^a d'adda chlorhydrlque dana du methanol/ ca qui donna 
la chlorhydrata de 1-(Y*»dlm^thylamlnopropyl)-9-chloro-1H-lnd5no- 
10 i^1y2,3-cdJ^lndazola aoua la forme de mlcro-erlataux blanc Jau- 
n&tre fondant & 221«222*C apr&s crlstaillsatlon dana da l*iaopro- 
panel. Randement: 50 %/ 

Par ^lutlon avec du benzdnOi on adpare I'autre Isom&re 
dont la chlorhydrata conalata en crlataux Jaunea fondant & 213« 
15 214^0 aprfts crlatalllaatlon dana da l^laopropanol. Rendaaeat: 12^, 

EXEMPLB 54 * 

Preparation de 7«*nltro-1H«>lnd6no/''l ,2.3*cd_7lnda2olat 

On prepare d'abord la 4-nltro-1-amlno-9-fluorinone oxl- 
ma en chauffant au reflux la melange aulvant durant 20 heurea: 

20 2 g de 4^nltro-1*»aBlno-fluorenona| 2 g da chlorhydrata d*hydroxyl- 
amine I 20 cm3 da pyridine. On verse enaulte la aolutlon aur do la 
glace et on f litre le pr^clpltS obtenu^ on le lave, on la adcha at 

. on le crlatalllae dans du methanol. On obtlent dea mlcrocrlstaux 
jaunea fondant & 251<»252^C avec un rendement de 90 %• On agita an« 

25 aulta le melange aulvant durant 96 heurea: 33 »7 g da 4^nltro-1*Qmlno- 
9*fluor6none oxime, 150 g de pentachlorure de phosphoroi 1500 ml 
de benzene sec. On ajouta ensulte de la glace et on a^pare par flltra 
tlon le prdclplte obtenu & I'lntarface des deux solutions. Ca pr^d- 
plt6 eat lav6, sicM et racrlstalllai dans da l*ac4tata d'^thyla* 

30 Rendement: 90 % de crlataux Jaunea fondant & 266*267*0* <• 

EXEMPLB 55 . 

Preparation du 1-m6thyl-7-nltro-1H-lndeno2[7 ^ »2,3-cdJ^lndaaola ot 
du 2-methyl*7*nltro»2H«'lndenoZ"'l .2,3«*cd_7lndazble. 

On prepare la melange aulvant: 11,86 g de 7-nltro-1H-» 
35 Ind^no^f 1 ,2,3-cd^lnda20la, 105 ml d'une aolutlon de mdthylata de 
sodium contenant 1,2 g de sodlim par 100 ml do methanol, 50 ml da 
metlianol. Quand tout est dlssoufl, on y ajoute 3>4 ml d^lodure da 
m6thyle k temperature amblante et on aglta la solution pendant 
18 heurea. A la fin de cette p6rloda de tempa, on evapora la aolvant 
40 et on extralt le resldu k l*alde de chloroforme. La solution chlo-. 
roforalque est lav^e, k l^alde d^eau, sdchee et evaporee Jusqu^fc 
slccite. Le resldu subit une extraction k I'alde de bens6ne et est 
analyae par chroDatographla aur de I'alimlna baslque. L^eiutlon 
avec du^bensftne donne du 1-methyl-7-nltro-1H-lndeno/7l i2»3-cd^- 
Indazole sous forme d^algullles Jaunea fondant k 170-171 *C apr6a * 
plusleurs recrlstalllsatlons dans du methanol* Rendemeutt 50 jS» , 



L' Glutton avec un mdlange de benzene et do chloroforme donno 
lo 2-m4thyl-7-nltro-1H-lnd6no2ri»2,3-cdJ^lndazole sous forms 
de mlcrocrlstaux orange fondant k 211-212»C aprfts plusleurs 
recristallisationa dans de I'ac^tone. Rendement; 30 ^. 
5 . EXEMFLB 56 t - 

Preparation du ^-^l Y-chloropropyl)-7-nttro-1H-lnd^no£*1 ,2p3-cdjr*-lrdc^ 
et du 2>-(Y-chloropropyl^-7-nltro-2H>lndjnoZ^1 .2 J*cd 7lndazoIe> 
a) On chauffe au reflux le melange suivant durant 2 heures: 

2,37 g de 7-nltro-lH-ind6no2ri,2,3-cd^indazole, 0,25 g de sodium 
disaous dans 50 ml de methanol absolu, 8 g de 1 , 3**bromochloropro- 
10 pane. 

A la fin de cette periods de temps 1 on dvapore le sol» 

vant et l^excfes de r^actif sous vide et on analyse le rdsidu par 
chromatographie sur de l»alumine basique. Le 1-( Y-chloropropyl)-7- 
nitro-1H-ind^nojf*1 ,2,3-cd^inda20le aubit une ilutlon & l^aide de 

15 benz&ne et apparait sous la forme de eristaux Jaunes fondant k 132-* 
132,5**C apri^feristallisation dans de l«6ther de p6trole (80-100*), 
Rendement r 45 LUsom&re est ensuite 61u4 k I'aide de chlorofor- 
me et apparait sous la forme de microcristaux orange fondant k 
13a -130,5*0 (melange de benzfene et d»6ther de pdtrole BO^IOO^C), 

20 Rendement: '25 

On effectue la mSme r4actioh en faisant rdagir k tempera- 
ture ambiante le 1 ,3-bromochloropropane avec le sel sodique du 7- 
nitro-lH-ind6no/7l »2,3-cdJ^indazole prfipard par reaction de ce der- 
nier compost avec l*hydrure de sodium dans du dimSthylformamide sec* 

25 Le rendement en ddrlvds 1-^ et 2- substituds est respectivement de 

• ■ 54 et de 16 Jf. 

EXEMPLE 57 > . 

Preparation du 1-0-chloro6thyl)-7-nitro-1H-indeno£*l ,2,3-cd^ et 
du 2-vinyW-nitro-^2H-"indfao/"l t2,3-cd_7indazolet 
}0 a) On applique le procW6 de I'exemple 56 sauf qu^on fait 

rdagir le 1 ,2-chlorobromoethane au lieu de 1 ,3-bromochloropropa- 
ne, et on s^pare les produits de reaction par chromatographie sur 
de l»alumine. 

Par eiutlon & l*aidede benzine, on sSpare d^abord le 
)5 l-.{p-chloro6thyl)-7-nitro-tH-indeno^*1,2,3-cd^7indazole sous la 
forme d'un produit ayant l»apparence d'ouate jaune fondant k 
165 k .166*C (benzfene-ether de pfitrole 60-100*Cl 

Par dlution k I'alde de chloroforme p on obtient un pro* 
dult ayant l^aspect d«une ouate orange fondant k 181-182*C (benzft- 
,0 ne-ether de p6trole 80-100^0) qui se r«v61e &tre le 2^vihyl-7-nitro- 
2H-indeno^1 ,2,3-cdjrindazole. 
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b) On obtient leo mfimes produita on folsant rdaglr le 

1 i2-!-ehlo)robromodthan0 avec le sel sodlqud du 7*nitro«lH-ind6no» 
ZT'i 2 •3-cdj''inda»ola pr^par^ par Xa rdactlon de ce dornior avec 
l*h]rdrura de eodium dans I9 dlm^thylfortDamlde, 
J . EXEMPLE 58 > 

Preparation de 1-( p-dimfrthylamino^thyl )«7-nit ro-1 H-ind6no/7l ,2 
3*cd^lnda8ole| du 2^ p^dim^thylamlno^thyl )-7«»nitror2H«>lndfoo* 
/"'l.2.3*cd Tln'dazole et des chlorhydratea de cea coapos^o, . 

On fait rdagir le sel sodique du 7-nttro-1H-ind6no- 
10 2r''f2|3-cd^lnda20le avec la p-chloro^thy^dirndthylamlno comma 
aulti On prepare una solution de 16,6 g de 7->nitro-1H-»ind6no« 
Z7»2y3-.cd^indazole dans 150 ml d*4thanol contenant 0^077 mole 
de sodium mdtalllque dissous* On verse enouite 0^098 mole de 
p-chloro6thyldim6thylamine et on chauff e le melange au reflux 
15 durant quelques heureo Ju8qu*& ce que le pH approch^e 7|5 A 
' 8. On ^vapore ensuite le solvant aoua vide et on op6re I'ex-^ • ' 
traction sur le r^sidu & I'alde d*un melange d^eau et de chloro- 
fonnei On s^pare la phase chlorofbrmique, on la lave, on la a4- . 
Che et on l*>$vapore jusqu»& stccitd. On extrait le r^sidu & 
20 l^aide d*un melange de 50 % de benz&ne et de cyclohexane et on 
effectue une cbromatographle sur de l*alumine basique, Bh 
41uant successivement avec du benzdne et avec des pourcentagea 
croisaants de chloroforme^on siSpare les deux bases isom&res; 

1«) le W(p-dlmdthylamino«thyl)-7-nltro-1H-ind6no-p 
25 O»2,3»cdj''lndazole^ dont le ehlorhydrate aprfta cristallisatlon 
dans I'isopropanol se present e sous la forme de erlstaux jaunea 
fondant &^ 4254-256*C, La base correspondante consiste en micro- 
cristaux jaime orange; aprfes cristallisatlon dans de l»6ther de 
pdtrole, ces cristaux fondent k 99-99 1 5*0. R^ndement: 35 J^. 
30 2'') le 2-»(p-dim6thylamino4thyl}-7-nitro-2H-lndfino« 

Z"^i2,3-cd^inda2ole dont le ehlorhydrate conslate, aprSa criatal- 
lisatlon dans du methanol, en cristaux rouge orange fondant & 
259-261 •C, La base correspondante consiste en microcristaux oran- 
ge fondant k 80^81^0 aprfis cristallisation dans de l^^ther de p6- 
35 trole. Rendement: 10 

EXEMPLE 59 , 

Preparation du 1-(p-di6thylamino6thyl)-7-nitro-1H-ind4no/7l 12,3- 
cd^indazole, du 2-{ p-diethylamlnoethyl)-7-nitro-2H-ind«no£"l ,2- 
3*cd 7lndazole et des chlorhydratee de ces composes ♦ , 
40 On applique le procddi de l»exemple 58 sauf qu'on fait 

..r6agir le sel sodique du 7-nitro-1H-lnd^na2f"l ,2,3-cd^indazole 
avec de la p-chloro^thyldi^thylamine au lieu de p-chloroithyldi- 
mSthylamine. Aprfts separation de l^isomftre selon la m^thode usuel- 
le) on obtient: 
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.1^) le 1-(Mi4thylaminoathyl)-7«nltPo-1H*lnd4w 
^ 1|2,^-cd^indasoXe, dont le chlorhydrato conslste, apris oris* 
tallisation dans l^lsopropanol, en erlstaux jaunes fondant k 
229-230«C, La base cprrespondanto consiate en paillettes jau- 
5 noa fondant h 84-|H*fi apris criatalliji atlon dans le cydohexa- 
ne. Rendement: iP jSv" ; 

2*) le 2*(p^di6thylamino^thyl)-7-nitro-2H-ind6no£"l»2- 
3*-cd^£ndazole, dont le^tl^teRrhydrate eonsiste aprfts crlatalllsa- 
tton dans I'fithanol, en crlataux rouges fondant & 227-226*C. II 
10 n»a pas M possible dUsoler la base correspondante sous Xa 
fonae de cristaux mals plutfit sous la forme d»une hulle rougeft- 
tre* Rendement: 40 ^» 

^On effectue la mtee reaction en utilisant l»alcool 
butylique tertlalre cotnme solvant et le rendement des deux Iso- 
15 mftres est respectivement de 60 et de 30 jS, 

EXETjlPLE 60 , 

Preparation du 1-(Y-dim«thylaminopropyl)-.7-nltro-1H-lnd^no- 
r*1»2,3-cd^indasole, du 2-( Y-dlm^thylamlnopropyl)-7-nltro- 
2^^ind6ao£"1,2,3-cd^indasole et des chlorhydrates de cea 
20 composes, 

a) Pour preparer le 1-{Y-dimethylaminopropyl)-7-nitro« 

1H-indeno^1,2,3-cd^lndazole, on chauffe au reflux le melange 
Buivant durant 15heures: 0,63 g de l-(Y-chloropropyl)-.7-.nltro-1H- 
inddno^1,2,3-cdjrinda3ole,, 25 ml^»uno solution A 33 ^ de dlm4-^ 
25 thylamino dans l»6thanol. On ^vapore ensulte le melange Jusqu^A 
slccltg et on opftre une extraction sur le r^sidu k l»alde dMther 
de petrole leger puis on le f litre. Le chlorhydrate est ensulte 
prepare selon la methods usuelle. On obtient des cristaux jaunes 
identlques & ceux obtenus k l^oxemple 60b ci-aprfes. 
30 b) On applique le procedd de l»exemple58 en faisant rdagir 

le sel sodique du 7-nitro.1H.ind6no^-"l ,2,3-cdJindaaole ayec la 
Y-chloropropyldirndthylamlne au lieu de la p-chloro«thyldimethyl^ 
amine. Aprfts separation des isomAres selon la methode usuelle, on 
obtient: 

35 !•) le 1-{Y.dimethylaminopropyl)-^7^nitro-1H-indeno- 

ir'^;2,3-cd^lndasole, dont le chlorhydrate eonsiste, aprfts cristal- 
lisation dans IHsopropanol, en cristaux Jaunes fondant k 253-255»C 
Rendement: 40 jJ, La base consists en une hulle qu.^11 n»a pas ete 
possible de faire cristalliser. 

40 ^ 2«) le e-{Y-.dlraethylamlnopropyl)-7-nltro-2H-indeno- 

L 1,2,3-cd^indasole, dont le chlorhydrate consists, aprAs crlstal- 
lisation dans 1 'acetone, en cristaux rouge orange fondant k 232* 
234*^0. L^ase correspondante eonsiste en cristaux rouge orange fon- 
dant k 118-120*0 aprSs cristalllsation dans Is cyclohexane. Rende- • 
ment: 10 ^. * 



th r6cup&re5fr de matlfcre de depart inchangfie par filutlon k 
X*aid6 de chloroforme. 

c) On effectue la m§me reaction en utlllsant comme sol* 

vant du dlrndthylf ormamide , en faisant le sel sodlque au moyen 
^ d^hydrure de sodium et en faisant r^agir ce sel aodique avee 
la Y-ehloropropyldlmdthylamine k 60^C. On obtient 50 % de 1- 
( Y-dim6thylaminopropyl l-y-nit JX)-lH-ind^no/^1 ,2 ,3-cd JTindazole > 
25 J{ de 2-(Y-dim«thylaminopropyl)-7-nitro-2H-.indteo2rt,2,3-cdJ^- 
indazole et 25 % de matldre de depart. 
10 EXSMPLB 61 , 

Preparation du l-(y-di4thylaininopropyl)-?-nltro-1H-»ind6no/7l »2,3- 
cd^indazole, du 2-(Y-di6thylaminopropyl)-7-nitro«2H-ind6no^1 ,2,3- 
cd Tindazole et des chlorhydrates de ces compoa^a* 

a) On applique le procW* de I'exeople 58 sauf qu*an fait 
15 rtegir le sel sodique du 7-nitro-1H-intf6no£"l ,2,3-cd^ii*dazole 

avec de la Y-chloropropyldi^thylaraine au lieu de p-chlorodthyl- 
dim^thylaminet Apr6s separation des isomftres selon la mdthode usu-* 
elle , on obtient: 

1*) le 1-(Y-di6thylaminopropyl)-7-nitro-1H-ind6no£*1,2,3- 

20 cdJT'indazolei dont le chlorhydrate consists , apr&s cristallisation 
dans l*i80propanol| en cristaux Jaunes fondant k 196-196^0*.. La 
base correspondante consists en cristaux Jaunes fondant & 49-49 
aprfea cristallisation dans I'fither de pfitrole 30**-40*'C, 

2*) le 2-(Y-di<thylaminopropyl)«7-nitro-2H-ind«no-. 

25 ZT*'' |2^3->cdjrindazole, dont le chlorhydrate consiste, aprds oris- . 
talllsation dans l^acetonsp en cristaux orange rouge fondant & 
216«216^C, La base correspondante consists en une huile qu*il 
n*a pas'ete possible de cristalliser* 

b) On obtient dgalement le 2-(T»diethylaminopropyl)-7-nitro- 
2H-lnddno^*1,2,3-cdJ^indazole en chauffant au reflux le mdlange sul- 

30 vant durant 48 heures: 0,63 g de 2*( Y-chloropropyl)«7-nitro-2H-in- 
deno/7'^ i2,3-cd^indazole, 20 ml de diithylamine siche, 40 ml de 
benztee anhydre* 

On evapore ensulte la solution sou,s vldst On extrait Xe 
rdsidu & l^aide d*ether de pdtrole et oh s^pare par filtration 

35 une mati&re insoluble (mati&re da depart). On prdparo onouite le 
chlorhydrate de la base confomdment au proeddd usuel ct| p.pr&8 
cristallisation dans de l^acdtone, on obtient des cristaux fon- 
dant & 2i8-220*0 qui se r^vftlent ideiitiques aux cristaux obtenus 
conformement & l*exemple 6la ci*de8sus« 



EXEMPLB 62 , 

Preparation du 1-(p-pip6rldlno6thyi;-7-nltro-1H-lndtoo/^""l,2,3- 
cd J'indazole , du 2-( p-ptp6rldino6thyI )-7-nitro-2H-lndino^1 ,2 ,3- 
. cd Tlndaaole et des chlorhydratee de cea compoa^s, 
5 a) On applique le proc^d^ de I'exemple 58 sauf qu^on fait 

rdagir le sel aodlque du 7-nitro-1H-indenQ^1,2,3-cd ^indaaole 
avec de la K-p-chloro6thylplp4rldine au lieu de p-chloro^thyl- 
dlm^thylamine. Apr&s separation das Isomdres conformement au pro» 
c6d& Uduel, on obtient: 

10 1 • ) le 1-( p-piperldino4thyl )-7-nitro-1H-indeno/;"l ,2 |3-cdjr 

IndazolOp dont le chlorhydrate consistOi aprfts crlstallisation 
dans de l»isopropanol, en cristaux jaunes fondant & 258-259*C. La 
base consiste en microcristaux jaunes fondant k 87-88'>C aprfts oris* 
tallisation dans de l*ether de p^trole (3 5**40''C), i 

15 2*) le 2-(p-pip6ridino6thyl)-7-nitro-2p-lnd6no£"l,2,3- 

cd^indazole dont le chlorhydrate consiste » apr&s crlstallisation 
dans du methanol, en cristaux rouges fondant & 267«»268^C» 
b) On obtient ^galement le 1-(p-pip6ridlno6thyl)-7-nltro- 

1H-indeno^1 ,2,3-cdJ^indazole en chauffant au reflux durant 2 heu^ 

JO res le mdlange suivant: 0,5 g de 1-(p-chloroethyl)-7-nitro-1H- 
indeno/^1|2y3-cdj^indazole,,.20 ml de plperidine. On Svapore ensui- 
te le melange jusqu^i slccitfi et on extrait le risidu avec de 
l^ether de p^trole chaud. On separe par filtration le chlorhydrate : 
de plperidlne. On concentre ensuite la solution et on obtient de 

15 fines aiguilles Jaunes fondant & 87-88 Le chlorhydrate est ega- 
lament Identique au prodult obtenu par la reaction du sel sodique 
du 7-nltro-1H-.lndeno^1,2,3-cd^inda20le ayee la H-p-chloroethyl- 
piperidlne selon I'exemple 62a cl-dessus* 
EXEMPLE 63. 

0 Preparation du 9-nitro-1H^indeno/^1 ,2 J-ed_Tindazole > 

On prepare d»abord la 2-nltro-1-amino-9-fluorenone oxime 
en chauffant au reflux le melange suivant durant quelques heures: 
6 g de 2-nitro*1-amino**9«fluorenone| 6 g de chlorhydrate d*hydroxyl^ 
amine, 60 ml de pyridine. On verse ensuite la solution sur de la - 

5 glace et on separo par filtration le preciplte obtenu, on le lave, 
on le seche et on le recrlstalllse dans du methanol* On obtient dea 
cristaux Jaune orange. Le rendement est pratlquement quantitatif. 

On chauff e ensuite le melange suivant au reflux durant une 1/2 
heure: 1,28 g de 2-nltro-'1-amino-9-fluorenone oxime, 5924 g de 

} pentachlorure de phosphore , 20 ml de benzikne anhydrd* A la fin 
de cette periode de temps, on detrult l^excis de pentachlorure de 
phosphate au moyen de glace et on neutralise la phase aqueuse. Apr&s 
extraction avec du benzene, on lave la solution benzenlque, ,on la 
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a&che et on la fait passer dans una colonne d'alumlns poui^f* 
fectuer una chromatographle, 

. L^^lutlon avee du ehloroforae donno la prodult d^sl- 
rd qui, apris.cristalUsation dans du ban^inoi ^^tid k 245- 
5 247^0 90U8 la forma de mierooristaux Jaunas. 

EXEMPLE 6L . 

Preparation du 1-(p-di«th7laniinoethyl)-9-nitro-1H-lnddno-. 
;vZ*1|2,3-^cdjrindaaola, du 2-.(p-dl«thylamlno6thyl)-9-nitro- 
2H-indfeo^1,2.,3-cdJ^inda20le at das chlorhydratas da cas com- 
.10 pos^s. 

On chauffe la sal sodiqua du 9-nitro-1H-ind6no£"l ,2,3- 
cdyindaaola au raflux at on la fait r6agir durant 1 heura avoo 
da la p-chloro«thyldl4ithylamina. On s^para las deux iaomdres par 
ehromatographie but de l»alumine. 
15 La 1-(Mi^thylaminodthyl)-.9-nitn>-1H-indSno£'^1 ,2,3«cdjr 

. indazola consiste en microcristaux orange fondant & 125-126«C 
aprfes plusieurs racristalliaations dans du methanol. La chlorhydra- 
te fond & 273'-274*C apr6s cristallisation dans du chloroformo, 
Rendement: 70 ' , 

La 2-( P-di^thylamino^thyl )-9-nitro-2H-indeno£"l ,2 ,3- 
20 cd^lndasola consiste en microcristaux rouges fondant & 126- 
. 128»C aprds plusieurs racristallisations dans du cyclohaxane at 
produit, quand il est mSlangfi avac lUsomftra obtenu d-dassusp 
. un abaisaement du point de fusion, 

AprAs cristallisation dans un melange de benzfene at da 
25 cyclohaxane, la chlorhydrata consiste en aiguilles rouges fi- 
nes fondant & 237-239*C, Rendement: 13 %. 

EIEMPLE 65 . 

Preparati on du 7-amino-lH-lnd6no/'"l .2.3-cd Tindazole, 

On chauffe au reflux le melange suivant durant una 1/2 
30 heure: 1 g de 7-nitro-1H-indeno2f 1 ,2,3-cdJ'indazole5 3,6g de chlo- 
rure stanneux, 6 ml d'acide chlorhydrique concentre, 50 ml de me- 
thanol. 

On dllue ensuite la solution avec de l'eau et on I'alca- 
niUse fortement k ITaide de soude. Le precipite obtenu est filtre, 
35 lave , seche et recristallise dans un melange d»ac6tate d»ethyle 
et d»ether de petrole (80-100*). On obtient des microcristaux rou- 
ges fondant k 254-255**C avec un rendement da 90 Jf. 
EXEMPLE 66 . 

Preparation de 7-am ino-1-methyl-1H-lndeno/"'l .2.3-cd Tindazola . 
40 a) On obtient ce produit par hydrogenation en solution me- 

thanolique en presence de nickel de Haney, du 7-nitro-1-methyl- 
1H-indeno^1,2,3-cdJ^indazole et il se presente sous la forma de 
paillettes jaunes fondant k 159-l60*G. Rendenlent: 85 
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On a pripari un chlorhydrat« qui fond & 245-247*0 
(mithanol-^ther). • . 

b) On obtlent Xe mSme produit en operant la reduction it 
l»aide de chlorure stanneux en prSaence d»aclde chlorhydrlque 

5 concentre dana de l»alcool m^thyllque. Rendement: 79 

c) . Op obt.ient ^galement le mdme prodult ^n operant la re- 
duction du 7-nltro-1-m«thyl-lH-lnd«no^1,2,3-cd7'lndazole dlsaous 
dans du mdthanoi^t en utHlsant comma agent rtfducteur de I'hydro- 
aulflte do goSltun.. Rendement: 57%, 

'0 .r-V*' BXBI4PLE ^7 . 

Pr4>a?atlon du V-acitjawlno-lHBethyl-lH-ladteori .2 .3-cd_7- 
. lndaaole>» *. 1 -/ 

On aglte le mfilange aulvant durant 3 heurea: 2,44 g 
. da 7-amlno-1-m«thyl-lH-lnd«no^'-1,2,3-cdjrindaaole, 0,86 ml d« 
$ Chlorure d»ac«tyle, 0,97 ml de pyridine, 250 ml d'^ther'aec. 

Aprfea cela,on flltre la auapenslon et on lave A l»al- 
de d'eau le prficlpltd obtenu, on le aiche et on le recrlatalll- 
«e dans un melange de benzene et de chloroforme. On obtlent dea 
erlataux blane Jaunfttre fondant k 255-257«C, Rendement: 62 Jt. 
^ EIBMPLE 68 . 

.Preparation du 7-amlno-2-m4 thyl-2H-lndtfne^1.2>Wd '7lnrii>«M« . 
• a) On chauffe au reflux le melange aulvant durant 2 heu- 

rea: 0,5 g de 7-nltro-2-mdthyl-2H-lnddnori,2,3-cdJlnda20le, 
2 g de chlorure atanneux, 3,5 ml d»aclda chlorhydrlque concen- 
> tr6, 40 ml de methanol. 

Aprfia cela, on refroldlt la auapenslon et on flltro 
lea crlstaux obtenua. Enaulte, on en fait une auapenalon dand 
une aolutlon de bicarbonate de sodium. 'Aprfts flltiratlon et 
erlatalllaatlon dana un melange de cyclohexane et de dlchloro- 
» methane on obtlent dea aiguilles Jaones fondant k 197-199«C 
. avec un rendement de 90 Jf. 

le chlorhyrate fond k 220-222'C (ethanol) et crla- 
talllae avee une deml-mol4cule d»ethanol. 

b) On peut egalement obtenlr le mSme prodult en operant '' 

la reduction du 7-nltro-2-methyl-2H-lndenori ,2,3-cd^lndazole 
on aolutlon methanollque k I'alde d»hydro8Ulflte de aodlum. 
Rendement : 50 ^. 
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BIBMPLB 69 . 
TABLBTTBa . 

1-( Y-hyd»x7proi»yl)-1H-ind6i»o/7l »2 ,3-cdjrindaBOle 100 mg 
Amidon 100 mg 

Talc 50 mg 

Stfiarate de nagnislum 5 ng 

EIEMPLB 70 . 
FI0LE3 POUR IWJECTIOW IWTRAMPSCULAIRB . 
7-anlno-2-m^thyl-2H-ind«noZri ,2,3-cdJ'lndazoXo 100 mg 

Tampon au phosphate pour ajuater le pH & 7*5 
Eau apyrog&ne ' ^ 

EXEMPLE 71 . 
SUPP0SIT0IRE3. 
Chlorhydrate de 1-(p-^tbylaffllnodthyl)-1H- 

lnd«no£"l,2,3-cdJ^lnda»olo lOi) ng 

Beurre de cacao q.s.ad 1 suppo»ltoire. 



IffiVENBICAtlONS t 

1.- Proc6d4 de preparation de compo»4a 
de formulas gdnfirales aulvantes: 




dans losquellea R d^signo da X»hydrogftna, du chlore, un grott* 
15 pe nitro, amino ou acfitylamlno en position 7 ou 9> So ddslgno 
de l»hydrog4na, un groupo alkyle Inffirleur, alkfinyle Inf^rieur, 
alkynyle infdrieur, halog6no^alkylo Inf^rieur, hydroxy? flkylo 
InffirleWt alkoacy-alkyle infdrleur, acyle, haXog«no-acylo, oar^ 



JO bamyle ou un radical de formula - B - » ^ dans laquello B 

d^slgne une ehalne drolto ou ramlfl^e da type (CHj^^ oft n 
2, 3 ou 4, H2 ®^ ^3 powrent Stre Identlques ou diffdrents 
d^signent de l»hydrog6no ou un groupe alkyle Infdrieur et Rj 

55 et peuvent Igalement former avec I'atome d'aaote auquel lis 

' sont attachfis, un noyau Wtirocycllque aaotd tel qu»un radi- 
cal morpholidino, pyrrolidine, plpdrldlno, hexamithylftneimlno, 
pipftrasino ou plpSraslno substltud; R^ peut ausel designer un 
radical de fornule -D-CO-O-R^^ dans laquelle D d^gigne une chatna 

10 droite ou ramtfido du type (CHg)^ oii n - 1, 2, 3 ott 4 et R^ 
dSaigne de I'hydrogftne ou un groupe alkyle Infdrleur^ un radical 
de foraule -i)-C-CO-R^ dans laquelle 0 a la signification Indi- 
qu4e el-dessus et d^slgne un groupe alkyle infdrieur; R^ d«- 
slgne un groupe alkyle Infirieur, alkynyle infirieur, halog^no- 

(5 alkyle inf^rleur, hydroxyalkyle infirieur, alkoxyalkyle inf^rleur 

un radical de foraule - B - H ^ dans laquelle 3 d^slgne une 

chaine droite ou ramifi«e du type (CHg)^ dans laquelle n - 2, 3 
>0 ou 4, R2 ot Rj qui peuvent 8tre Identlques ou dlff<rent» d<sl- 
gnent de i»hydrog&ne ou un groupe alkyle Inf^rleur et Rj et Rj 
peuvent aussl former avec l»atome d'azote auquel lis sont atta- 
ch6s un noyau Wt^rocycllque azotfi tel qu'un radical morphollno, 
pyrrolldino, plp6ridino, hexamfithyltoelmlno, plp6razlno, ou 
plpiraslno substitud, R, peut aussl representor un radlcel de 
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forauld «0-»CO«iO»R^ dans laquelle D ddalgne une chatno drolte 
ou ramlfl^G du type (CHj),^ oCi n - 1, Zp } ou 4 et R^d^olgne 
de l^hydrogftne ou an groupe alkyle inf^rieuri un radical de 
. foraule *IM}»CO-R^ dans laquelle 0 a la signification Indiqu^e 
5 plus haut et R^ dSslgno un groups alkyle inf^rieur^ lequol 
proc^dd est oaract^ristf en ce qu*on fait rtogir un compost de 
formule suivante: 



10 



20 




(ni) 



dans laquelle R ddsigne de l^hydrogftnei du chlore ou un groupe ni 
tro en position 7- ou 9- et Rg dSsigne de l»hydrog4ne quand R 

25 a l^une ou I'autro des significations indiqudes ci«-deasus, tan- 
dis que R^ peut aussi designer un groupe alkyle inf^rieuri aeyle^ 
halog^noacyle quand R designs de l*hydrog&ne et R^ peut aussi 
designer un groupe halogSnoacyle quand R ddsigne du chlore ^ avec 
du pentachlorure de phosphore pour obtenir un cpmpos6 de fomule 

30 suivante / 
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dans laquelle R d^signe de l^hydrogftnoy du chlore ou un groupe 
nitro en position 7 ou 9 et Rg a les significations ilndiqudes 
ci-dessus et, au cas oft Rg designs un groupe acyle ou halog^no- 



acyle, on effoctue l^hydrolyee du compos* da foraulo IV pour 
obtonir un composd do foraule BUivantot 

H 



10 




C7) 



dans laquelle R designs do l^hydrpg^ne, du chlora ou un groups . . 
nitro on position 7- ou 9- ot, si on Is dfislrSi ou bion, on 
15 transforme Is composd do formule V en un sol do mital alcalin 

* do CO compos^i on fait r^agir eo sol do m^tal alcalin avse un 
compos* do fonaulo X-R^ dans iaquollo Z designs do l<halog&no 

* ot R^ a loo significations indiqudes plus haut do faqon & obto- . 
nir un compos* do foraulo I ci-dossus, dans Iaquollo R dSsigno 

10 do l^hydrogftno, du chloro ou un groupo nitro en position 7- om 
9- ot Rp est autre qtto I'hydrogfeno, *vontusllemont avoc un Iso- 
mftro corrospondant do foraule II ci-dossus ot,^ si on lo d*sirO| 
on sipare los composes isomftres dos forfaules let II l^unds l»au» 
trs , ou bien on fait rfiagir le compos* do f oratae V avec du . • 

5 phosgene et de l^aismoniac en milieu anhydre commo dans do l**ther 
anhydre pour obtonir un comics* de foraule I dans Iaquollo R^ 
.d*signe un groupe carbamylo et, dans I'une ou l^autro des alters 
natives indiqufies ci-dessus, on transforao si cela est n*cessaire;p 
par r*duction un compos* de formule I ou do foraule II dans laquel* 

0 le R^ ou R^ a los significations Indiqudes cl-dessus et R d*signe 
un groupe nitro en position 7- ou 9- d^ faqon k obtenir un compos* 
de foraule I ou de. foraule II dans laquelle R^ ou R^a les signifi- 
cations indiqu*e8 ci-dessus et R d*8igne un groupe amino en position 
7*. ou 9- et| si on le d*sire, on soumet ce dernier compos* k 

5 une ac*tylation pour obtenir le compos* corrospondant de foraule 1 
et de foraule II dans laquelle R d*signe un groupe ac*tylamino en 
position 7 ou 9^ ou bien on transforao le compos* amino en un sol 
d'addition avec un aoide* 

2.- Proc*d* suivant la* revendi cation 1, caract*ris* en " 

) ce qu*on fait r*aglr le sol de m*tal alcalin d*un compos* de formu^ 
le V avec un halog*nure d'alkyle inf*rieur pour obtenir un compos* 
de formule I dans laquelle R^ d*signe un groupe alkyle inf*rieur 
*ventuellement avec un compos* de foraule II. dans laquelle R-j d*si«» 
gne un groupe alkyle inf*rleur. 



•* •••• •••• 



ProcMfi-suivant la revendlcatlon 1, caract^rla* 
en CO qtt*pn fait rdaglr un eel de m^tal alcalln d*un oompoad 
do formula 7 avee un dlhalogSnoalkane Infdrleur pour obtenir 
un compost de formule I dane laquelle R^d^slgne un groupe ha- 
5 log^no alkyle inf^rieur 6ventuellement avec un compost de for-» 
mule II dans laquelle diSeigne un groupe halog^noalkyle lnfd» 
rleur« 

f 

Proc^dd aulvant la revendicatlon 1 » caractdrta^ 
en ce qu^on effectue la d6shydrohalog6natlon d*un compost de 

10 fomule I ou d'un compoe6 de formule II dans laquelle R^ ou 
R^ respectlyement d^signei un groupe halogfino alkyle inffirieur 
pour obtenir respectivement un composfi de foraule I ou un com- ^ 
posi de formule II dans laquelle R^ ou R^ dSsigne un groupe al» 
ktoyle Inf^rlQur, 

15 5.- ProcM^ sulvant la revendicatlon 1, caracttfrle^ 

en ce qu*on fait r^aglr un composd de formule I ou un composS 
de formule II dans laquelle R^ ou R^ d^slgne un groupe halog€- 

noalkyle inf^rieur avec un compost de formule R-H dans 

20 R3 

laquelle Rj et R^ ont les significations Indlqudes plus haut, 
pour obtenir solt sous la forme d*une base llbre^ solt sous la 
forme d*un sel d*addition avec un aeldei respectivement un com- 
post de formule I ou un compost de formule II dans laquelle R 

ou R^ designs un radical -B • N ^ oil B, RgOt Rj ont lee si- 

h 

gniflcatlons Indlqufies plus haut et, si on le desire, on tranafor- 
me la base en sel d'addltlon avec un aclde correspondant ou vice- * 
30 versa, 

6»* Procddi sulvant la revendicatlon 1 ^ caractdrlad en 
ce qu^on fait rdagir un sel de mdtal alcalln d*un compost de for-» 
mula V avec un halogfinure d'alkynyle Inf 4rleur pour obtenir un 
compost de formule I dans laquelle R^ dSslgne un groupe alkynyle 

35 inffirleur, Sventuellement avec un compost de foraule II dans laquel^ 
le R^ designs un groupe alkynyle Inf^rieur, 

Procid6 sulvant la revendicatlon 1, caract^rlad en 
ce qu'on fait r^aglr un sel de mdtal alcalln d»un compood de for^ 
mule V avec un haloginoalkanol Inf^rieur pour obtenir un compoad 

40 de formule I dans laquelle R^ d«slgne un groupe hydroxyalkylo Inf d- 
ideur dventuellement avec un compost de formule II dans laquelle 
R) designs un groupe hydroxyalkylo Infdrleur, 
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6,^ ProQ^d6 flulvant la revendlcatlon 1| caraetdrisiS 
en ee qu*on fait r^aglr un sel de m^tal alealln d*un compost de 
fomule ? avec un halog^noalkanedlol ifif£rleur pour obtenlr un- 
compost de fcrmule I dans laquelle d^slgne un groupe dihydro- 
^ xyallcyle inf^rleuri ^ventuellement avec un compost de fomule 
IX dans laquelle d^signe un groupe dlhydroxyalkyle Inf drleur* 

9»- Proc^dS sulvant la revendlcatlon 1| caraot^rlsi 
en ce qu*on fait r^aglr un sel de m^tal alealln d'tin compost de 
' formule V avec un balog^nure d'un dl(alkyl inf6rleur)6ther pour 
10- obtenlr un composd de fomule I dans laquelle R^ designs un 
groupe alkoxy alkyle inf^rieur ^ventuellement avec un composd 
de formule II dans laquelle designs un groupe alkoxy alkyle 
InfArleur, 

10. - Proc^dd sulvant la revendlcatlon 1, caract^rls^ 
t5 en ce qu*on fait rSagir un sel de mdtal alealln d*un compost 

de fomule 7 avec un estex^lkyle InfSrieur d*un acide halog6no« 
alkanoXque Inf 6rleur de fomule X-I)-CO«0*R^ dans laquelle Z et' 0 
ont les significations donn^es plus haut et R^ d^signe un groupe 
alkyle inf ^rieur pour obtenir un ester de fomule I d vent uel lament 
20 avec un ester de fomule II daneT lesquelles R^ et R^ respective- 
ment d^signent chacun un radical de fomule -D»C0-O-R^ oix 0 et 
R^ ont les significations donn^es plus haut, 

11, - Proc^dd sulvant la revendlcatlon 1^ caractSrisd 
en ce qu^on effectue l^hydrolyse d*un ester de fomule X ou de 

25 fomule II dans laquelle R^ ou R^ designs un radical de fomule 
-0-C0«O--R^ oft 0 a la signification doxmie plus haut et Rj^ d^elgne 
un groupe alkyle infSrieur pour obtenir un acide carboxylique 
de formule I ou de fomule II respectivement dans laquelle R^ ou 
R^ diSsigne un radical de fomule -D-COOH oili D a la signification 
donnde plus haut* 

)0 12, • Proc£d<S sulvant la revendlcatlon 1| caractdrls^ en 

ce qu^on effectue I'acylation d'un compost de fomule I oujfle for* 
mule II dans laquelle R^ ou R^ ddsigne un groupe hydroxyalkyle 
Infdrieiu' de faqen k obtenir un composd de fomule I ou de fomu** / 
le II respectivement dans laquelle R^ ou designs un radical de 
fomule -D-O-CO-R^ 0& D et R^ ont les significations donnfiee plus 

5 haut, e 

13*- Proc^d^ sulvant la revendlcatlon 1| caract^rlsd en 
ee qu'on fait r^agir un sel de mStal alealln d^un compost de forau* 

le 7 avec un compost de fomule Z-Bf^ dans laquelle X, B, 
0 • Rj 

et R^ ont les significations donn^es plus haut de fa^on & obtenlr 
soit sous la feme d*une base libroi solt sous la feme d*uii sel 
d*additlon avec un acidOi un composd de fomule i: ^ventuellenent 



• 
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avao un compoaA da formula II dana laqualle at d^oignant 
raapactlvamant ehacun un radical da foraulat 

-B - N 0^ B, R2 et ont les slgnlf ioatlons donndat 

plus haut at, si on la disiray on transforma la baaa en sol 
d*addltlon aveo un aeida ou vica*varaa« 

14.- ProcWfi auivant la ravandlcatlon 1, caractdrla* 
■ an ca qu»on obtient la IH-lndfino-^T^ >2,3'*cd^indaaola par hydro 
10 lyaa du 1-ban2oyl-lH-indfino^""l,2,3-cd^ Indazole. 

15t-* Proc6dd suiYant la ravandlcatlon 14y caractdriad 
an ca qu*on affactua l^hydrolyaa du 1-bansoyl-1H-lndtoo/f*1,2>3- 
cdJTlnriazola en chauffant au reflux un melange do l-^bonzoyl-IH- 
inddno£"l»2,3-cd^inda20le, da .carbonate da potaasiumi d'un al- 
.15 canol inffiriaur at d'aau* 

16,- Proc4d6 auivant la revendieatlon 1| caractiSrlsd 
an ca qu^on obtient la l-bonaoyl-IH-indfino^fl ,2,3-cd^indaa!ole 
par reaction de la 1-ben2oylamino-9-fluor6none oxima avac du 
pantachlorure de phosphore an milieu anhydra comme dans du ben- 
20 zdnoi tolu&ne^ xylene, chloroformei oxychloruro de phosphore » 
* ^thar, dichloromdthane^ titrachlorura de carbone & l*dtat anhy- 
drot 

17«* Proc€d4 auivant la revendieatlon caractdris^ 
en ce qu'on' obtient le 1-benzoyl-1H-ind6no£"l ,2,3-'Cd^inda«ola 
25 par reaction du 1H-»lnd4no^1|2|3-cd^indasola avec le chlorura 
de benzoyle en milieu anhydra eoB&ne dans du toluene anhydre en 
presence de pyridine sdche» 

18, «» ProcSd^ auivant la revendieatlon 1, caraet dried 
en ce qu*on obtient la 1«benzoylamino«9-fluordnone oxima par 

30 reaction de la 1-aBino»9*fluordnone oxime avec du chlorura da 
benzoyle k u^fipH compris entre 5 at 7t sous refroidissoment, 

19, - Procddd suivant la revendication 1, caractdrisd 
en ce qu'on obtient le 1H-inddno/~l ,2,3-cd^inda2ole par reac- 
tion de la 1->aminO"-9*fluordnone oxime avec du pentachlorura de 
phosphore en milieu anhydre comme dans du benz&ne^ toluene, 
xyl6ne, chloroforme, oxychlorure de phophore, dther, dichloro- 
mdthane^ tdtrachlorure de carbone k l^dtat anhydre, 

20, - Procddd suivant la revendication 1, caractdrisd 
en ce qu*on obtient le 1H-inddno»^'^1,2|3-edjrindazole par hy- 

40 drolysa du 1-ac6tyl-1H-inddno£*1 ,2,3-cdjrindazole en milieu 
soit alcalin, soit acide« 
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21. - Proc£d4 selon la roYendlcation 1^ earact6rl96 
en c.e qu»on obtiont le 1-ac^tyl«lH-lnd«Ro£"l ,2^3^cdJ*lnda8oXe 
par reaction de la l-acitylaBino-9-fluorfoone oxime avec du 
pentachlorure de phoophore en milieu anhydre eomme dans du 

5 benaiftne, tolufene, xylene, chlorofome, oxychlorure de phoepho- 
re, 4ther, dlchloronfi thane, tfitrachlorure de carbone k l^dtat 
anhydre* 

22. - Trocidi aulrant la revendlcation 1, caractirtad 
en ee qu^on obtient le 1-ac4tyl-1H-in4too£"l,2,3-cdy IndasoXe 

10 par chauffago au reflux du 1H-lnddno£"l,2,3-cdJ^lnda20le avec 
de l^anhydrlde acitlque'en presence de pyridine anhydre* 

23. - Proc4d« aulvant la revendlcation 1, caract^risA 
en ce qu^on obtient la i-ac^tylamino-9-f3uortoone oxlme par 
chauffage au reflux de la 1-acetylamino-9-fluor«none avec du 

15 chlorhydme Mdfhydroxylamine en prfieence de pyridine dana un 
aolvant d^alkjgjnol lnf«rleur. 

24. - Proc^d4 eulvant la revendlcation 1, caract^risd 
en ce qu»on obtient le IH-ind^no^""! ,2,3-cd^indazole par hydro- 
lyae du 1-chloracityl*1H-lnddno^1,2,3-cdJ'indaaole. 

20 25,- ?rocMi aulvant la revendlcation 1, iCaractfirlai 

en ee qu»on obtient le 1-chloroac«tyl-1H-lnd«no^"l,2,3-cdJ^ln- 
dazole par reaction de la 1-chloroacatylainlno-9-fluor«noae oxl- 
me avec du pentachlorure de phoephore en milieu anhydre comme 
dana du bensftne, toluene, xyWne, chlorofome, oxychlorure do 

25 phoaphore, 4ther, dlchlorom^thane, t«trachlorure de carbone & 
l^^tat anhydre » 

26. - Proc^dfi euivant la revendlcation 1, caractirisd 
en ce qu»on fait r«aglr le 1H-lnd6no^1 ,2,3-cdJ'lnda20le avec 
du phosg&ne et de l^amaonlac pour obtenlr le 1-carbamyl-1H- 

)0 lnd6no£*1,2,3-cdJ' indazole. 

27. - Proc^dS suivant la revendlcation 1, earact^ria^i 
en ce qu'oh fait r^agir le IH-lnddno^l-l ,2,3-cdJ^indazole d»abord 
avec une solution de phoegftne dans un aolvant tel que le tolui- 
ne et puis avec de l»anmonlac gazeux pour obtenlr le 1-carbamyl*» 

5 1H-ind5no^1,2,3-cdjrindazole. 

28. ^ Proc^dd euivant la revendlcation 2, caractSris* 
en ce qu»on fait rdagir le eel sodique du 1H-lnd6no/7l ,2,3-cdjr- 
Indazole dans des conditions anhydres avec un haloginure d'alky- 
le inffirleur de fagon & obtenlr un 1-{alkyl lnf«neur)-1H-lnd6no. 

0 Zr^^»3-cd^inda80le et un 2-(alkyl lnf6rleur}-2H-lnd6no2f 1 ,2,3- 
cdj^indazole. 
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29 ?xx>cid6 sulvant la revandlcatlon ^1 ^ caract^rlsi 
en ce qu^on fait r^agir una l-(alkylamlno inf4rieur)-9-nuor6- 
mne oxime avec du pentachlorure de phosphore en milieu anhydre 
comma dans du toluftna, benzine, xylene, chloroforme, oxychloru- 
5 re de phosphore, dther, dichloromdthane, tttrachlorure de oar* 
bone k l*6tat anhydre pour obtenlr un 1-(alkyl lnf4rleur)«1Hv 
lnd6no/7l |2»3-cd;^lndasolet 

30 ProcSdd suivant la revendlcation 1, caraot^ried 
en ce qu»on obtient une 1*(alkylamlno inf6rieur)-9-fluor4none 
10 oxime par ehauffage au reflux d*une 1«(alkylamino inf^rieur).- 
9-fluor6nQne avee du ehlorbydrate d*hydroxylamlne en prdaanca 
de pyridine dans un aolvant d*alkanol inf^rieur. 

31»«» Proc^d^ suivant la revendlcation 3, oaractdrie^ 
ei^ce qu»on fait r6agir le sel sodique du 1H-indino£"1 ,2,3-cdjr 
1$ indazole dans dea conditions anhydres avet un dihalogdnoalkane 
inf^rieur de fa^on & obtanir un 1«»(halog4noallcyl infdrleur)*»1H-r 
indtoo£"l ,2 ,3-cd^inda20le, 

• 32.« Proc6d4 suivant la revendlcation 5, caract^risfi 
en ce qu^on'fait rdagir un 1-(halogteoalkyl inf^rieur)»1H-*ind^* 
20 no^"l ,2 ,3-cd^inda20le avec un compos* de formula 

H-R ^ • dans laqualle R2 at ont lea signif icatlono donnSaa 

- R3 ... 

plus haut da faQon k obtanir sous la forma d*un sal d^addition 
25 avec un adde, un compos* de formula Z dans laqualle H d^signe 

da l^hydrogdne, tandis qua ddsigne un radical -B «> N 

0& B, R^ et R^ ont lea signif icationa donn*es plus haut et, si 
;30 on le d6slre|.on tranaforma la sel d^addition avec un aoide en 

base libra correspondante, 

33 Proc6da suivant la revendlcation 6, caract^risfi 

en ce qu'on fait r*agir la sel sodique du 1H-ind*no^1 ,2y3«*cd^< 

indazole dans des conditions anhydres avec un halog^nure d*alky« 
35 nyle infirieur pour obtenlr un 1«{alkynyl inf*rieur)~1H-»ind*no- 

^1 ,2,3-cdjrindazole. 

34»- Proc6d4 suivant la revendlcation 7, caract^ried 

en ca qu^on fait rdagir la sal sodique du 1H«lnd4no^~1 ,2,3-cd^- 

indazole dana des conditions anhydres avec un halog<Sno alkanol 
40 inf^rieur pour obtenlr un 1-(hydroxyalkyl inf6rieur)-1H-.lnd*no-» 
' Z"l,2,3.cd^lnda20le et un 2-(hydroxyalkyl lnf6rieur)-2H-.ind6- 

no/71 ,2 ,3-cdjrindazole • 

35«* Procidd suivant la revendlcation 8, caraet^ris* 

en ce qu»on fait r6aglr le sel sodique du 1H-ind6no/7l ,2,3-cdjr- 



indaaoXe dans des conditions anhydres avoc un halogdnoalkane- 
• did inf^rieur pour obtenir un 1-(dihydroxyallcyl inffirieur)- 
lH-lnd6no2fl,2,3-cd^indaaole et un 2-{dihydroxyallc73 inffi- 
rieur )-2H-indteo^1 ,2 ,3«cd^indaaole. 
5 36.- ?TOoM6 suivant la revendication 9f caract6ria« 

en ce qu^on fait r^agir le seX sodique du *1H-ind4no/~1 ,2,3-cdjr« 
indazole dans des conditions anhydres avac un halog^nura d»un 
di(alkyl lnMrieur)6ther pour obtenir un 1-(alkoxy inf6rieur)-1H 
ind4noO,2,3-cdjrtndaaole et un 2-(alkoxy in«rieur)-2H-ind«no- 
10 £"l,2,3-cdjrindazole. 

37. - Proc^dd suivant la revendication 10, caract6ri- 
a6 en ce qu'on fait r6agir le sel sodique du 1H-indino2f"l |2,3- 
cd^indaaole dans des conditions anhydres avec un ester alkyll*- 
que inffirieur d»un acide halog«noalkanoique infSrieur pour obte- 

15 nir un ester alkylique inf^rieur d»un acide 1H-ind6no/f*1 ,2,3« 
cdJ^inda2ole-1-alkanolque inf^rieur et un ester alkylique infi- 
rieur d»un acide 2H-iAd6no2ri ,2,3-cdJ^indasole-2-alkanolque 
infdrieur, 

38. - ProcWd suivant la revendication 11|.caract6ris^ 
20 en ce qu'on effectue l^hydrolyse d»un ester alkylique infdrieur 

d»un acide iH-indfino^Tl |2,3-cdj^inda20le-1-alkanolque inf^rieur 
ou d»un ester alkylique inf^rieur d»un acide 2H-ind6no2r'l ,2,3- 
cd^indazole-2-alkanolque 'inf ^rleur de faqon k obtenir respecti- 
vement un acide 1H-lnd6no£"l ,2,3-cd^indazole-1-alkanolque infi- 
25 rieur ou un acide 2H-Lnd«no£""l ,2,3-cdJ7*inda20le-2-alkanolque 
' inf firieur. 

39. -* Proc£d6 suivant la revendication 12, earactSriad 
en ce qu^on effectue I'acylation d'un 1-{hydroxyalkyl inffirieur) 
1H-ind6no£*1,2,3-cdJ^inda20le ou d'un 2-(hydroxyalkyl inf^rieur) 

30 2H-ind6no^**1 ,2,3-cd^indazole pour obtenir respectivement un 
l-Z.''acyloxy(alkyl infirieur)^-1H-ind6no2f*1 |2,3-cd^lndazole ou 
un 2-£'*acyloxy(alkyl inf«rieur>^-2H-ind«no£'l ,2,3-cd^indazole. 

40. * Proc4d6 suivant la revendication 13, caract^risi 
en ce qu'on fait r6agir le sel sodique du 1H«ind6no£*1,2,3-cd^- 

3$ indazole dans des conditions anhydres avec un compost de formule 

Z - B - N dans laquelle Z, B, R2 et ont les slgnifiea- 

tions donn^es plus haut pour obtenir, sous la forme d'un sel 
d ^addition avec un acide, un compost de foxnnule I <ventuelXe« 
40 0ent avec un composd de formule II oil R d^signe de l*hydrog6-» 
ne et R et R^ -ddsigneAt respectivement chacun un radical de 

formule -B-H , o& B, R2 et Rj ont les eignifications don- 

n^es plus haut et, si on le desire, on transforme le sel d^addi^ 
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. tlon*avec un aQide en base correapondante llbrd» 

41 ProcW4 auivant la revendlcation 1| caracti- 
rin6 en ce qu»on obtlent le 7-chloro-1H-ind6no^1 ,2,3-cdL7- 
indasole par reaction de Xa 4~ehloro-»1-amino-9*»fluortoono 
5 oxlme avec du pentaehlorure de phoaphore en milieu anhydre 
comme dans du bensdnei tolu&nai xylene, chloroformoi oxy- 
chlorure de phoaphore, dther, dichlorom^thanei tdtrachloru** 
re de earbone &-a*dtat anhydre* 

42*« ProcMd auivant la revendlcation 1, coractd-* 

10 rled en ce qu^on obtlent le y-chloro-IH-lndino^Tl t2,3-cdj^- 
Indazole par hydrolyse du 1-c>iloroacdtyl-7-chloro-1H-lnd(5no- 
if'l|2|3«*cdJ^lndazole dana dea conditions de chauffago au 
reflux dans un aolvant d^alkanol Inf^rleur en prdoence eoit 
d*ttne base forte, solt d^un aclde fort. 

15 43 ProcMa suivant la revendlcation 1, caractfi- 

ris^ en ce qu»on obtlent le 1-chloroac4tyl-7-chloro-1H-lnd6no- 
£"l,2,3-cdj^inda20le par reaction de la l-chloroac6tylamlno- 
4-ehloro«9-fluordnone oxlme avec du pentaehlorure do i^oapho- 
re en milieu anhydre comme dans du benzdne, toluene, xylftno, 
chlorofoime, oxychlorure de phosphore, 6ther, dlchlorom^thane, 

20 tfitrachlorure de earbone & Vitat anhydre. 

44. -» Procddd auivant la revendlcation 2, caractdrl- 
s6 en ce qu»on fait rdaglr le sel aodique du 7-chlQro-1H- 
indfino^l ,2,3-cdjrindazole dans des conditions anhydros avec 
un halogfinure d'alkyle Inf^rieur pour obtenir un 1-(al!cyl 

25 inf6rleur)-7-chloro-1H-lnd«no2ri,2,3-cdJ^indazole et un 2-(al- 
kyl .lnf«rleurM-chloro-2H-lnd«no£^l ,2,3-cdJ^indazole. 

45. - Proc^dfi suivant la rovendicatlon 3, caract^rlsd 
.en ce qu»on fait r^agir le sel sodlque du 7-chloro-lH-ind4no- 

L 1|2|3-cd^lnda20le dans des conditions anhydrea avec un diha- 
30 log^noalkane inf6rieur pour obtenir un 1-(halog6noalkyl infdrieur 

7-chloro-1H ind«no/7l|2,3-cdJ'indazole dventuellement avec 

un 2-.(halogenoalkyl infdrleur)-7-chloro-2H-ind«no/7l ,2,3-cdj^- 
indazole. 

46. -P Proc^dfi suivant la revendlcation 4, caractirisd 
35 en ce qu»on effectue une d«8hydrohalog6natlon d»un 1-(halog«no* 

• alkyl inf6rieur)-7-chloro-1H-lndlno^1,2,3-cdJ^lndazole dans 
des conditions de chauffage au reflux en presence de plp^ridine 
et d»un solvant d»alkanol inf^rieur de faqon k former un 1-(alk«- 

nyl lnfdrleur)-7-chloro-1H-ind6no^'"l,2,3.cdJ'indazole correspond 
40 dant. 

47. - Proc«d6 suivant la revendlcation 5, caractdrio^ 
en ce qu'on'fait rdagir un 1-(halog6noalkyl inf6riour)-7-chloro- 
1H-lnd6no/"l,a,3-cd^ avec un composi.de formule «— — 
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H - N ^ dans laquelle Bj et 11^ ont lee elgniflcatlone don- 

n^of plus haut^ pour obtenir sous la forma d^un sal d^addltion 
$ avec ua acldoi un composd da formula I dans laqualla R d^algna 

du ehlora en position 7 st dfiaigna un radical »B - It 

"«3 • 

o{^ B| R2 at ont lea algniflcationa donn^as plus haut. 
10 46«-» Pro^^ auivant la ravandication 13 » earaetiriai 

en ce qu^on falt,f<^^H^r la sal aodiqua du y^ehloro-^IR-ijidfoOi* 
' ^.!|M»^?^'^^ dea cpnditiona anhydras avac un eom«> 

posd de formule X - B -Jf~ dans laquelle Z| B, R2 et R, 

ont lea aignifieatlona donn^aa plus haut| pour obtenir^ sous la 
forme d^un ael d^addltion avec un acidai un compost da formula I 
at un compost de formula II ' oii R ddsigna du chloroi 
en position 7 tandia quo R^ at R<, d^signeht raapectiyement chacun 

20 

un radical de formule -B-N dans laquelle B, R2 et R^ ont les 

aignificationa donndes plus haut et| si on le desire » on transforme 
la sel d* addition avec un acide en baae libre correapondanta* 

25 49.- Proc^dd suivant la revendication 1| caract^risd en . 

ce qu»on obtient le 9-chloro-1H-.indino£"l ,2,3^cdJ'inda2ole par rfiac- 
tion de la 2-chloro-1-amino-9-fluor6none oxime avec du pentachloru- 
re de phosphore en milieu anhydre comma dana du benzinoi tolutoe, 
xyldne^ chlorofozme, oxychlorure de phosphore, dichloromdthane » t6m 

30 trachlorure de carbone A I'^tat anhydre* 

50— Procddd auivant la ravandication 1, caractdria^ en 
ce qu'on obtient le 9-chloro-1H-ind4noO ,2,3«cd J'indasole par hy* 
drolyae de la 1-chloroac4tyl-9"Chloro-1H-ind4no^'"l ,2,3-cdjrinda-* 
zole dans des conditions de chauffage au reflux dans un aolvant 

35 d'alkanol infirieur en presence d»un acide fort* 

51.- Proc^dd suivant la revendication 1| caractdriad 
en.ce qu»on obtient le 1-chloroacdtyl-9-chloro-1H-ind6noO|2|3- 
cdJTindazole par reaction de la 2-chloro«1-ehloroac^tyl-amino-9« 
fluorinone oxime avec du pentachlorure de phosphore en milieu 

40 anhydre cotmne dans du benz6ne,tolufene, xylene > chloroforme, oxyw 
chlorure de phosphore, 6ther, dichloromdthane, tdtrachlorure de 
carbone & l^^tat anhydre. 
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52 ProcM^ Bulvant la revendloation 13 1 earact<- 
rini en co qu'on fait rdaglr dans dea conditions anhydree la 
ael sodique du 9-chloro-1H-ind6no^1 ,2,3-cd_7lndazolo avec tmocoiosi 

5 de formula Z-B^N dana laqualla Z, R2 at ont laa al- 

- gnif icatlona donn^aa plua haut pour obtanir^ sous la forma d*un 
sal d'addition avac un> aclda, un compost da formula I at un 
compost da formula II od R d^signa du chlore an position 9 tan- 
10 dis qua at R^ ddslgnant raspactlvamant chacun un radical da 

. formula *B»N ^ dana laqualla B, Rj at R^ ont laa algnif lea- 
R3 

tions donn^ea plua haut at| ai on la d^aira, on tranaforma la . 
ael d^addltlon avae un acida an baaa llbro corraapondanta. 
15 53 ProcWi suivant la revendication 1, caractdrla* 

an ca qu'on obtiant la 7-nitro-1H-ind*no/7l|2|3-od^ indazola 
par reaction da la 4-nltro-1»amino-*9*fluor4nona oxlma avac du 
pantaehlorura da phosphora en milieu anhydre comma dana du ben*^ 
zhne, toluene » xylene , chloroformai oxyehlorura de phoaphore^ dl<* 
20 chloromdthana I t^trachlorura de carbone anhydree. 

54. - ProG^dd aulvant la revendication 1/ caraot^rlsd 
en ce qu'on obtlent la 4"*nltro-1-amlno-^«fluortoone oxlma par 
ehauffaga au reflux da la 4 •nitro-1-amlno-*f luorteona avec du 
chlorhydrate d^hydroxylamine en pr'iSsance de pyridine* 
25 55t'- Proc^dd aulvant la revendication 2, caractdrla6 

en ce qu*on fait r^aglr le ael sodlque du y^nitro-^tH-lnddno-^ 
Zrif^i3*cdjrindazole dana das conditions anhydres avec un halo* 
g^nure d'alkyle inf^rieur pour obtenlr un 1-(alkyl lnffoleur)-7« 
nitro»1H-ind6no/"l,2,3-cdjrinda20le et un 2-i(alkyl Inf^rleur)*-?- 
30 nitro-2H-ind6no£*1 ,2 ,3-cdyindazole . 

56*- Proc4d4 aulvant la revendication 3, caract&risS 
en ce qu'on fait r£aglr la ael aodlque du 7-nltro«1H«lnd6no- 
/7''i2|3-cdjrindazole dana des conditions anhydres avec un diha* 
logdno alkane Inf drieur ayant plus de 2 atomes de carbone dana 
35 la molecule pour obtanir un 1-(halog«noalkyl lnfdrieur)-7-nltro-. 
1H*ind6no£*l)2i ^-cdj^indazole dventuellement avec un 2«(halo« 
ginoalkyl lnf4rleur)-7«nitro-2Hi*lnd«no£*1 ^Z^y^cA J'lndasole. 

57.- Proc«d6 suivant la revendication 3, caractdria« 
en ce qu'on fait rdaglr le sel sodlque du 7*nitro-1H-*lnd6no- 
40 £'l,2|3*cd^indasole dans des conditions anhydres avec le 1,2« 
chlorobromo^thane pour obtenlr le 1-(p-chloro^thyl)-7-nltro«1H« 
lndino^'^1,2,3-cdjrindasole et le 2-vinyl-7-nltro-2H«lnd4no- 
if"l ,2 ,3-odjrinda«ole . 
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58 ProcMd eulvant Xa revendlcation 5, caractirlsi 
en ce qu'on fait rdaglr un l-(halog6noalkyl lnf«rleur)-7-nltro- 
1H-lnd^no/ri,2,3-cdJ^lndaisole ou un 2-(halog^noalkyl Infdrleur)- 
7-nltro-2H-lnd6no2ri>2,3-cdJ7'lnda201e avec un compps^ de fonaule 

H-N dans laquelle et R, ont lee algnlflcatlons donnSee 

plus haut poxir obtonlr, sous la forme d»un eel d^addltlpn a^ec 
un aclde, un compost dc foraule I ou un compost de formule II 

0 dans laquelle R ddslgne un groupe nltro en position 7 tandls 

que R^ ou R* d^slgne un radical -B-N oil B, R et ont les 

significations donnfies plus haut et, si on le desire > . on trans- 
5 forme le sel d'addltlon avec un aclde en base llbre correspon- 
dante. 

•59»- Proc^d^ sulvant la revendlcation 13 1 caract^rlsd 
* en ce qu'on fait r^aglr le sel sodlque du 7-nltro-1H-lnddno- 
/71 ,2,3-cdJ^lndazole dans des conditions anhydres avec un compost 

3/^2 
de formule X«B-N dans laquelle B» Rj et R^ ont les slgnl<» 

flcatlons donn^es plus haut pour obtenlri sous la forme d»un sel 
d^addltlon avec un aclde, un compost de formule I et un compose 
5 de formule II oil R designs un groupe nltro en position 7 tandls 
^ que R^ et R, d^slgnent respectlvement chacun un radical de formule 

-B-^N dans laquelle B, R2 et R^ ont les significations don- 

) n6es plus haut et, si on le^dsire, on transforae le sel d^addl- 
tlon avec un aclde en base llbre correspondent e» 

60»- Proc6d6 sulvant la revendlcation 1, caractirlsfi en 
ce qu'on obtlent le 9-nltro-1H-lnd6no£"l ,2,3-cdJ'lnda2ole par r4ac^ 
tion de la ^5-nltro-1-amlno-9-fluordnone oxlme avec du pentachloro- 

> re de phosphore en milieu anhydre comma dans du benzine, toluene, 
xylfene, chloroforms, oxychlorure de phosphors, ^ther, dlchlorom^- 
thane, t6tracblorure de carbone k l*6tat anhydrot- 

61.^ Procddfi sulvant la revendlcation 1/ caract*rls4 
en ce qu'on obtlent la 2-nltro-1-amlno*9-fluor6none oxlme par 

1 chauffage au reflux de la 2-nltro-1-amlno-9-nuor«none avec du . 
chlorhydrate d'hydroxylamlne en presence de pyridine. 



62, m Proc6d« aulvant Xa revendlcation 13, caract*^ 
; rii« an ce qu'on fait rfiaglr la sal aodlqua du 9-nltro-1H- 
lndteo-^"'l|JJ,3-cdJ^lndaaola dana dai condltlona anhydraa avac' 

. 5 un compoa« da fomula X-B-H^ dana Xaqualla X, B, Rg.at 

. ont laa algnlficatlona donndaa plus haut pour obtanir, aous la : 
forma d^una baaa libra , un eompoai da formula I at un coopoai 
da formula II dane leaquellaa R dfiaigna un groupa nltro an poal- 
10 tlon 9» tandla qua R^ at R^ d^algnant raapactlYemant chacun un 

radical da formula «B«1I dana laqualla R^ at R^ ont laa 

algnlficatlona donn^aa plus haut at» al on la d^alra, on trana-* 
15 foraa la baaa libra en un aal d^addltlon avac un aclda. 

63 •» Froc£d6 aulvant la ravandlcatlon 1^ caract6rla6 
. ' an oa qu*on obtlant un 7«»amlno-»lH-*lndtoo/7l^2^3»edJ^indazolo par 
' reduction d ^un V-nltro-IH-lnd^no/^l ,2 jS-cdJ^'lndazolat 

64, - ProcAdfi aulvant la ravandlcatlon 63, caract6rla4 
20 an ca qu^on affactua la reduction par chauffaga au reflux d'un 

* melange d*un 7«-nltro-1H-i'inddno/ri'»2|3-*cdjrindazolei de chlorure 

atannaux, d*acide chlorbydrlque concentre dans un aolvant tol 
; qu^un alkanol Infdrieur, 

65, - Proc^dd aulvant la revendlcatlon 1| earactdrlai 
25 en ca qu»on obtlent un 7-amlno-1-alkyl inf«rleur-1H-lttd4no^1,2,3 

' edj^indaaole par reduction d»un 7-ttltro-Valkjrl Inffirleur-IH- * 
, . Indfoo^l ,2 ,3-cd^lndazole, 

66, - Proc6d6 aulvant la revendlcatlon 65, caract6rls6 
en ce qu'on effectue la reduction par hydrog^nation en solution 

36' dana un alkanol infftrleur en presence de nickel de Raney. 

67t- ProcddS aulvant la revendlcatlon caract6ria4 
en ce qu^on effectue la reduction au moyen de chlonire stanneux 
et d*aclde chlorbydrlque concentre dans un aolvant d^alkanol lnf4 
rieurt 

35 . 6B;«* ProcM6 aulvant la revendlcatlon 65 , caract6rla6 

en ce qu*Qn effectue la reduction au moyen d*hydrosulflte de ao« 
dlum dana un aolvant d^ alkanol Inf^rieur, 

69, Proc6d^ BUlvant la revendlcatlon 1, caractSrla4 
en ce qtt»on obtlent un 7-amlno-2^alkyl lnf6rleur-2H-lnd«no£"l ,2,3 
40 od^indazole par reduction d'un 7-nltro-2-(alkyl InfdrleurJ- 
2H-ind«no^1 ,2 ,3-cd^indazole. 



70,- Proc«d« •uitant la ravandlcatlon 69 1 caract^rlafi 
en ca qu»on aff ectua la reduction au ooyan da chlorura atannaux 
. et d^acide chlorhydriqua concantr« dana un aolvant d^alkanol 
Inf6riau2*t 

5 71 Proc6d6 aulYant la ravandlcation 69 t caract«ria6 

an ca qu»on affectua la reduction au moyen d'hydroaulfita da ao« 
dium dana un aolvant d'alkanol tnfiriaur. 

72. - Proc6d6 suivant la ravandlcation 1,^ caractirlad 
an ca qu^on fait r^agir ua 7-ainlno-1-alkyl Inf 4riaur-1H-indteo- 

0 /;*l,2,3-cd^inda8ola avac du chlorura d'acfityla an pr«aanca da 
pyridine dans un mili au anhydra comma dana cfe l»6thar sac pour ob- 
tenir un 7-ac6tylafflino-1-allcyl infanaur-1H-lnd6no£"l>2,3-cdJ'- 
indazola* 

73. - ProcMi da preparation da nouvaaiix ddrivda da 
5 1H ou 2H-lnd«no£"l,2,3-cdJindazole> an substance tal qua d«- 

crit plus haut. 

74. - Compoaia da fdrmulea g6n6ralea suivantas; 

?o 





(I) 



dana lesquallea R dfiaigna da X»hydrogftna, du chlora, un groupa 
nitro, amino ou ac^tylamino en position 7 oui 9, R^, diaigna da 
0 l^hydrogSne, un groupa alkyla infdrieur, alk^nyla inf^rlaur^ 
alkynyle inf^rieur, halog^no-alkyla inffirieur, hydroxyalkyla 
infirieur, alkoxyalkyla inffirieur, acyla, halogdnoacylo, carba- 

nyle ou un radical da formula --B-N dans laqualla B dislgna 

una chalne droita ou ramififia du type (CHg)^ oti n - 2| 3 ou 4| 
Rg at Rj qui peuvent 8tra identiquaa ou diff (Sranta dfisignant da 
l^hydrogfcna ou un groupa alkyle inf^rieur et R2 at R^ peuvent 
ausai former avac I'atoma d'azota auquel ila sent attachfis un 
5 noyau h6t6rocyclique azotfi tal qu'un radical miorpholino, pyrro- 
lidine, pip6ridino, hexam^thylftnaimino, pipirasino ou plpdrasi- 
no aubstitu6, R^ pout aussi dSaignar un radical da fomula 



-mCO-O-R. dan« laqaeUe 0 disigne une chalne droite ou 
. ramiflfie du type (CHg)^ dans laquello n - 1, 2, 3 ou 4 et 
R. d^slgne de I'hydrogftne ou un groupe alkyle Inffirieur, 

un. radical do formula -D-O-CO-Rj dans laquelle D a la algni- 
5 flcatlon donn«e plus haut et Rj dfialgne un groupe alkyle in- 
JTSrleur, R, d^signe un groupe alkyle Inffirieur, alk^nyle 
infirleur, halogteo- alkyle inMrieur, hydroxyalkyle lnf6rleur, 
■ alkoxy-alkyle inffirieur, un radical de foroule — — — 

10 -B-H danalaquaUe B d«*igne une chalne droite ou raaifl^e 

du type tcHg)^ n - 2, 3 ou 4, Rg et Rj qui peu- 

vent atre identiquee ou difflrenta ddaignent de I'hydrogdne 
ou un groupe alkyle inf6rleur et et Rj peuvent ausal for- 
mer avec l»atome d 'azote auquel ila aont attachfia un noyau 

15 h6t6rocyclique azot* tel qu»un radical morpholino, pyrrolidl- 
no, pipfiridino. hexanfithylftneimino, pipfiraaino ou pipSraai- 
no aubstitui,^ R^ peut ausai dSalgner un radical de formulet 
-D-CO-O-R. dana laquelle B diaigne une chalne droite ou rami- 
fi«e du type {CHg)^ o(i n - 1,2,3 ou 4 et R^^ dfisigne de I'hydro- 

20 gfene ou un groupe alkyle Inf^rieur, un radical de formule 
-B-O-CO-Rj dans laquelle D a la signification donn^e plus hattt 
at Rj d«8lgne un groupe alkyle Inf «rieur, alnal que lea sels 
d*addltlon de eea eompoa^s avec dea acldes. 

75.- 1H-lnd6no£"l|2,3-cd_7inda80l«f 
J5 76.- l-benzoyl-1H-indteo£"l,2,3-cd_7in<ia801e; 

77, - i-chloroac«tyl-1H-lnd«noZr't,2,3-cdjrindaaolei 

78. - 1-ac6tyl-1H-lnd6noO»^«'-c*-7*^°<*****^®J 

79, - l-c8rbamyl-lH-lnd«no/f'l,2,3-cdJ'indazole; 

80. - 1-m^thyl-1H-ind6no/,'"l»^»3-cdJ^lndazole} 
30 81,- 2-m«thyl-2H-lnd«no£"l,2,3-cdJ'lndazole; 

82.- l-(p-chloro«thyl-HH-lnd6no£"l,2,3-cd^lndaaolej 
■y 83.- i-(Y-cbloropropyl)-lH-ind6ne£"i,2,3-cdjrindazole. 

84,- chlorhydrate de 1-(Y-pyrrolldlnopropyl>-«-lnd6no- 
ifl|2|3-cd^lndazole{ • 
35 - 85.- chlorhydrate de 1-(T-plp6rldlnopropyl)-1H-lnd«no- 

jfi ,2,3-cd_7indazole; 

864- chlorhydrate de l-fPnorphollnopropyll-IH-lnd^no- 
^1,2,3-cdJ'lnda20le; ■' 

87. - dichlorhydrate de 1-/."Y-(N-m«thylpip«razlnyl)propylJ^. 

40 1H-lnd6no^"l ,2,3-cdJ'lndazolei 

88, - chlorhydrate de 1-(Y-dlm4thylaBinopropyl)-1H-lnd4no- 

^1 »2 ,3-cd^ Indazole } 
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. P9.- chlorhydrato de 1-(Y-B«thylanlnoprop7l)-lH- 
indtoo£"l ,2,3-cdJ'lnda80le} 

90.- chlorhydrate de '•-{T-ethylamlnopn)pyl)-lH-lnd«no- 

if"l /'',3-cdjrinda20le} 
^ • ' 91,- chlorhydrate de l-(p-morpholiiio«thyl)-1H-inddno» 

,2 ,3-cd^indazole J 

92. - chlorhydrate de 1-(p-plp^ridlno^thylI-1H.ind6no- 

j^^ ,2 ,3-cd J'indazole } 

93. - dlchlprhydrate de 1-( p-N-n^*hylplp6raalnyWthyD- 

3 lH-indtoo£"l,2,3-cd_7'indaBOle} 

94,,- chlorhydrate de 1-{p-n6thylaalnodthyl)-1H-indino- 

C\ ,2 ,3-cd_7indaaolo ; 

95.- chlorhydrate de l-{p-4thylaalno«thyl)-1H-ind«no- 

Z7l >2 ,3-cdJ^indaaole} 
; 96.- chlorhydrate de 1-(p-dlm«thyla«inoithyl)-1H-lnd«« 

noZTl i^»3-cd_7lndazole; 

97, - chlorhydrate de 2-(p-plp6rldino6thyl)-2H-lnd«no- 

iT^ ,2,3-cd_7indaa!Ole} 

98, - chlorhydrate de 1-(p-di6thylainlno«thyl)-1H-ind6- 

) no£"l,2,3-cdJ''indazole; 

99, - dichlorhydrate de 2-{p-di4thylaaino*thyX)-2H- 
Ind^no/Tl ,2,3-cdJinda20le5 

100.- chlorhydrate de t-(pHill8opropylamlno4thyl)-1H- 
indteb^"! ,2 ,3-cd_7indazole } 
J 101,- dichlorhydrate de 2-(Y-dim6thylaBinopropyI)-2H- 

indtoo/Tl »2 ,3-cd /indazole ; 

1P2.- chlorhydrate de '-(Y-di6thylaiaincp»opyl)-1ll- 
lnd«no/7l,2,3-cdjrindaaole; . . ' . 

163.- ester «thylique.d»aclde 1H-ind«no/rii?»3-e*-7- 
» lnd««ole-1-ac6tique, _ 

104. - ester 4thyllque d»aclde 2H-lnd«no/^"l ,2 ,3rcdy- 

lDdazole-2-ae4txquet 

105. - aclde 1H-lnd«no£"l,2,3-cdjrinda«ole-1-ac«tique. 

106. - i-( p-hydroxy«thyD-lH-ind6no£T,2 ,3-cdjrindazole ; 

107. - 2-( p-hydroxy6thyl )-2H-ind«no/."l .2 ,3-cdjrindaaole j 

108. - i-(p-ac6toxy6thyl)-1H-lnd«noO|2,3-cdJ'lndazole; 
109 1-( Y-hydroxypropyl )-lH-lnd6no/"l ,2 ,3-cdJ'indazole ; 

1 10. - 2-( Y-hydroxypropyl )-2H-indfino/,"l |2 ,3-cd J^'indazole j 

111, - 1-( p , Y-dlhydroxypropyl )-1H-lnd«no£^1 , 2,3-cdJ'inda- 

zole; 

1 12 2-{ p , Y-dihydroxypropyl )-2ff-lnd6no£"l ,2 ,3-cdJ'lnda- 
80^e} 

113. * 1-{m«thoxym«thy3)-lH-lnd<no/ri ,2 ,3-cdyindazole . 

114. - 2-(m«thoxym6thyD-2H-lnd6no^1,2,3-cdJ'indatole. . 



. 115,» 1-(Y-propynyX)-lb-lnd«no/7l,2,3-cdyindaB^^ 
" 116,- y-chloro-lH-inddno^"'! ,2 j3.cdJ^indaaole. 
117t«^ 1.»chloroac«tyX-7-chloro-1H-ind6no^"'l,2,3i.cdjr- 

IndftsoXet 

1 18t- 1-( |5-chloro«thyl)-7-ohloro^1H-indinP^"'l ,2 ,3-* 

ed^lndasole. 

119,^ 1-(p-bromo«thy3) .7-chlarp-1H-ind6no^1,2,3- 

cd^lndasolet 

120;« 1-tY«chloropropyl)-7-chloro-lH-lndfao2ri»2,3- 

10 odJTlndazole. 

121. - 1-(Y-.bxwiopropyl)-7-chloro-1H«lnd«no^1,2,3- 

cdj^lndasole* 

122. - l-tt«thyl-7-chloro-1H-indteo^1,2^3-cdJ'inda80* 

Xa. • 

15 123 2HBfithyX-7-chXoro-2H-indtoo2ri ,2 ,3-<jdjrindaao- 

Xe/ 

124,- i-(T-dimdthyXamlnopropyX)-7-chXorQ-1H-lndtoo- 
^'"1,2,3-cdJ^indazoXe et son chXorhydrate. 

• -125.- chlorhydrate de 1-(p-plp6ridlno«thyX)-7-chXoro- 
20 1H-indteo2l''l,2^3-cdJ'inda2oXe, 

126. - chlorhydrate de 1-{Y-n-btttyIaminopropyX)-7-chXoro* 
1H-tnd«no/7l ,2,3-cdJ'indaaole} 

127, - chlorhydrate de 1-(Y-plpirldlnopropyl)-7-chlaro- 
IH-lndfinoZTl i2 ,3-cdJ'lndaaole; 

25 128;- chlorhydrate de 1-tY-morphollnopropyX)-7-chXoro-1H 

• indteo/7l|2|3-cdjrindazoXe> 

• 129.- l-allyl-7-chloro-1H-lndtoo£"l,2,3-cd^indaaole. 
130.- chlorhydrate de ]-(p-dlmithylamlno4thyl)-7-chXoro- 

*1H-:ind(5noO ,2,3-cdJ'inda8ole. 
30 131.- ChXorhydrate de 1-(p-dl«thyXa»lno«thyX)-7*chIoro- 

. . 1H-iiidteo£'l,2,3-cdj'*indazoXe. 

132.- chlorhydrate de 2-(p-di6thylamino6thyl)-7-ohloro- 
. 2H-ind6no2ri,2^3-cdJ'lnda2ole. 

' 133.- 9-chloro-1H-ind6no/7l,^»3-cd^lnda2ole. 
.35 134.- 1-chXoroac6tyX-9-chXoro-nH-indfino/7l,2,3-cdJf 

indaaoXe. 

135.- chlorhydrate de 1-(Y-dlm*thylamlnopropyl)-9-chXoro 
1 H-indfi no^"^; 2 ,3-od J^indaaoXe . 

t36.- chXorhydrate de 2-(Y-dlm6thyXamlnopropyl)-9-chXoro 
40 2H-iiid6iio£*1 , 2 ,3-cd7* indazole . 

137. - 7-nitro-1H-lnd6noO,2,3-cdjrinda2ole. 

138. - 1-m6thyl-7-hitro-1H-lnd4no/r'l|2,3'-cdjrinda80le* 

139. - 2-m6thyl-7-nitro-2H-lnddno£T,2,3-cd^indazole. 



HO.- l-{Y-chloropropyl)-7-nltro-1H-lnd«noif 1,2,3- 

141 2-(Y-chloropropyl)-7-nltro-aH-lnd6no£ 1 ,2 ,3- 
cd^indazole* 

5 142.- i-(p-chloro«tbyX)-7-nltxt).1H-tnd«np/7 ,2,3-edJ^ 

indazole* 

143 1-(p-dim4thylamino6thyl)-7-nitro^1H-lnd6no* 

/7l,2,3-cdJ^inda30le et son chlorhydrate . 

144. - 2-tP-dimithylamtno6thyl)-7-nitro-2H-ind«iio- 

0 £*1,2,3-cdjrindaBole et aon chlorhydrate. 

145. - 1-(p-di6thyloinino6thyl)-7-nltro-1H-lnd6no- 
£*1,2,3*cdJ^indasola et aon chlorhydrate. 

146. - chlorhydrate de 2-(p-dl4thylamlno«thyl)-7-nltro^ 
2ff-ind6no/7l ,2,3-cdJ'inda«ole. 

5. 147,- chlorhydrate de l-(Y-dlmfithyXamlnopropia)-7-nltro- 

1H-indteo/7l ,2 ,3-cdJ'indazole. 

148. - 2-(Y-dim6thylaminopropyl)-7-'nitro-2H-lnd6no- 

£"1 j2,3-cdJ^indasole ot aon chlorhvdratei 

149. - 1-(Y-dWthylamlnopropyl)-7-nltro-1H-indfeo/7l ,2,3- 

0 cdj^indazolo et son chlorhydrate. 

1 50. - 2.( Y-dl6thylaminopropyl)-7-nitro-2H**inddno- 

Z"l>2,3-cd^indazol0 et oon chlorhydrate. 

151 l-(p-pip6ridinc6thyl)-7-nitro-1H-lnd«no£"l ,2,3-c4j- 

inda^ole et eon chktf^drate. ^ 
5 152.. 2-(p-pip6ridino^thyl)-7-nltro-2H*lnd4no-2[ri,2,3- . 

cd^indazole et son chlorhydrate. 

1 53 . - g-nit ro- 1 H-ind6no£"l , 2 , 3-cd^lndaaole . 

1 54»- 1-( p-di4thylamlno6thyl)-9-nltro-1H-lndtoo^1 ,2,3-* 

cdj^indaaole et son chlorhydrate. 
3 1 55.- 2-{ p.di6thylamino6thyl)-9-nltro-2HWndtoo-/7l f3- 

cdj^lndazolo et son chlorhydrate. 

1 56. - 7-amino-1H-lnd6no£"l ,2 ,3-cdJ'indaaole. 

1 57. - 7-omlno-1-m«thyl-1H-ind«noif 1 ,2 ,3^cdJ'indaB0le 

et son chlorhydrate. ^ > 

5 158.- 7-ac6tylamlno-lHn6thyl-1H-lndteo£*1,2,3-cdJ^inda- • 

wle» ^' ^ 

159. - 7-amlno-2-m6thyl-2H-indtoo2; 1,2,3-cdyinda80le et 

son chlorhydrate. 

160. - l-ben2oyla!nino-9-fluor4none oxlme. 
3 161.- l-ac6tylamino-9-fluor6nono oxime. 

162. - l-m6thylamino-9-fluor6none oxlme, 

163. - 4-nltro-1-amlno-9-fluor6none oxlme. 

164. - 2-nitro-1-amino-9-fluorfaone oxime. 
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,n^rmon^ a.UT au molna un co«po3« -ulvant 1 una 
das rovendieatlons 7k ft 159. 



